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L’asthme équin est l’une des causes les plus fréquentes de consultation en pratique 
équine. Il est caractérisé par une inflammation non septique des voies respiratoires inférieures 
de chevaux de tous âges. Bien qu’il soit généralement autolimitant, l’asthme équin léger/modéré 
progressera jusqu’à la forme sévère chez environ 15% des chevaux ; un stade incurable associé 
à de la détresse respiratoire au repos. Le remodelage bronchique des voies respiratoires centrales 
de cette forme sévère est bien décrit dans la littérature. Il affecte toutes les structures et il est 
corrélé avec l’obstruction des voies respiratoires des chevaux affectés. Considérant l’altération 
de la fonction respiratoire dans les formes légère/modérée et sévère et les modifications 
structurales observées dans les voies respiratoires centrales dans cette dernière forme, 
l’hypothèse de la présente étude est qu’il existe un remodelage des voies respiratoires centrales 
chez certains chevaux asthmatiques légers/modérés et que celui-ci contribue à la progression de 
la maladie. 
Le remodelage des voies respiratoires centrales de 12 chevaux asthmatiques 
légers/modérés a été caractérisé à l’aide de méthodes histomorphométriques et comparé à celui 
de 10 chevaux contrôles. Nous avons également évalué la fiabilité d'un score semi-quantitatif 
rapide pour l’identification des altérations morphologiques des voies respiratoires centrales. 
La méthode d’histomorphométrie et l’application du score semi-quantitatif ont permis 
de mettre en évidence une hyperplasie épithéliale, une augmentation de l’épaisseur de la matrice 
extracellulaire et une infiltration de cellules inflammatoires augmentée dans la lamina propria 
chez les chevaux asthmatiques légers/modérés par rapport aux chevaux contrôles. Deux 
phénotypes de chevaux asthmatiques légers/modérés ont été mis en évidence : des chevaux 
présentant une hyperplasie épithéliale, dont l’inflammation pulmonaire est principalement 
neutrophilique, et dont la fraction de collagène dans le muscle lisse est augmentée, et des 
chevaux ne présentant pas d’hyperplasie épithéliale dont l’inflammation est mastocytaire, et où 




Il s’agit de la première étude visant à évaluer le remodelage des voies respiratoires 
centrales des chevaux asthmatiques légers/modérés en le comparant à celui des chevaux 
contrôles.  
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Equine asthma is a common condition affecting horses of all ages. It is characterized by 
a lower airway non-septic inflammation. Although it is transient in most of the horses, asthma 
progress to its severe form in 15% of them. This last state is incurable and associated with 
periods of respiratory distress at rest. Remodeling of the lower airways is present in severe 
asthma. The alterations affect all airway components and correlate with the degree of airway 
obstruction of affected horses. Considering the lung function impairments in mild/moderate 
asthmatic horses, we postulated that a central airway remodeling is present and contributes to 
the disease progression.  
The structural changes affecting the central airways of 12 mild/moderate asthmatic 
horses and 10 aged-matched controls were studied using endobronchial biopsies and 
histomorphometric methods. The reliability of a fast-semi-quantitative score to identify 
morphological alterations of central airway was also evaluated.  
The histomorphometric method and the semi-quantitative scores permitted to identify 
the presence of epithelial hyperplasia, extracellular matrix thickened, and cellular infiltration in 
the lamina propria in asthmatic horses when compared to control horses. Two phenotypes of 
asthmatic horses could be defined: horses with epithelial hyperplasia associated to neutrophilic 
airway inflammation and with fibrosis of the muscular layer; and horses without epithelial 
hyperplasia with mast cell airway inflammation and normal muscle layer collagen deposition.  
It is the first study demonstrating the presence of central airway remodeling in 
mild/moderate asthmatic horses. 
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L’asthme équin léger/modéré est l’une des causes les plus fréquentes de consultation en 
pratique équine et c’est la deuxième cause d’intolérance à l’exercice chez les chevaux de haute 
performance. Il est caractérisé par la présence d’une inflammation non septique des voies 
respiratoires inférieures de chevaux de tous âges. Les signes cliniques associés sont variables, 
pouvant même se limiter à de l’intolérance à l’exercice dans sa forme la plus légère, ce qui rend 
son diagnostic difficile, et explique le sous-diagnostic de la maladie. Cette condition est 
transitoire chez la majorité des chevaux, mais peut également évoluer sous une forme sévère et 
incurable chez 15% des chevaux.  
À l’heure actuelle, l’analyse cytologique des sécrétions bronchiques et alvéolaires 
obtenues par lavage bronchoalvéolaire (LBA) demeure la méthode diagnostique de référence de 
l’asthme équin dans des conditions de champ. En revanche, d’autres techniques évaluant la 
fonction respiratoire telles que la mécanique respiratoire standard, la mécanique par 
oscillométrie, la mesure de l’expiration forcée et l’évaluation de l’hyperréactivité bronchique 
sont utilisées en recherche. 
Le remodelage des voies respiratoires centrales et périphériques est décrit chez les 
chevaux asthmatiques sévères. Les changements histologiques, lors d’exacerbation sont corrélés 
avec l’obstruction des voies respiratoires et contribuent à l’apparition de signes cliniques 
respiratoires au repos. Chez ces chevaux, la réponse thérapeutique ainsi que son effet sur le 
remodelage bronchique sont également étudiés. Les signes cliniques, l’obstruction et la 
neutrophilie pulmonaires sont généralement réversibles. En revanche, le remodelage bronchique 
ne n’est que partiellement.  
Le remodelage des voies respiratoires centrales et périphériques des chevaux 
asthmatiques légers/modérés n’a pas encore été étudié. Cependant, considérant l’altération de la 
fonction respiratoire de ces chevaux et la progression de certains d’entre eux vers la forme 
sévère de la maladie, nous avons émis l’hypothèse qu’il existe un remodelage des voies 
respiratoires centrales et que celui-ci contribue à la progression de la maladie. 
 
2 
Revue de littérature 
 
1. Les voies respiratoires inférieures 
L’appareil respiratoire est composé des voies respiratoires supérieures et inférieures, ces 
dernières sont contenues dans la cage thoracique. L’appareil respiratoire supérieur est composé 
des cavités nasales où l’air est réchauffé et humidifié, du pharynx, du larynx et de la trachée 
extra-thoracique. L’air est conduit des voies respiratoires supérieures aux voies respiratoires 
inférieures par l’intermédiaire de bronches puis bronchioles, jusqu’aux alvéoles où ont lieu les 
échanges gazeux. Le rôle des voies respiratoires est d’apporter l’oxygène nécessaire au bon 
fonctionnement des tissus, mais également d’en éliminer le dioxyde de carbone produit par leur 
métabolisme. Les voies respiratoires ont également pour rôle d’éliminer les corps étrangers ou 
particules inhalées grâce à l’appareil mucociliaire, au réflexe de toux ou à d’autres mécanismes 
de défense.  
 
1.1. Anatomie  
Les voies respiratoires inférieures se composent de la trachée, bifurquant dans le thorax 
au niveau de la carina en deux bronches principales, elles-mêmes se divisant en grosses bronches 
puis en bronches plus petites et en bronchioles pour aboutir aux alvéoles [1].  
Chez le cheval, la trachée est formée d’anneaux cartilagineux incomplets dorsalement et 
aplatis dorso-ventralement [2-4]. Les extrémités des anneaux trachéaux sont reliées par les 
ligaments annulaires et plus centralement par le muscle lisse trachéal [4]. Sur sa face interne, la 
trachée est recouverte par une muqueuse composée d'un épithélium ciliée et de cellules à mucus 
[5]. Sa composition en anneaux cartilagineux lui confère une rigidité, mais également une 
souplesse permettant de suivre les mouvements du cou [4]. 
La trachée se divise, au niveau de la carina, en deux bronches principales droites et 
gauche qui conduisent l’air dans chaque poumon. Elles pénètrent respectivement dans le 
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poumon ipsilatéral puis se divisent en bronches lobaires puis segmentaires. L’arbre bronchique 
forme un support au parenchyme pulmonaire [1; 4].  
 Les bronches lobaires, dans les deux poumons, ventilent respectivement différents lobes 
pulmonaires : crânial, caudal et moyen. La bronche principale droite donne naissance à une 4e 
grosse bronche, celle ventilant le lobe accessoire. Les bronches sont définies comme une 
structure composée de cartilage et de diamètre supérieur à 2 mm [1]. Leur composition 
structurale est semblable à celle de la trachée; cependant, les anneaux cartilagineux de la trachée 
sont remplacés par des plaques cartilagineuses réunies par une membrane fibro-élastique. Ce 
cartilage s’amincit jusqu’à être remplacée par une membrane dans les bronchioles [4]. Chez les 
chevaux, contrairement aux chiens et chats, il n’y pas de bronchioles respiratoires [6; 7]. Les 
bronchioles non respiratoires se connectent aux canaux alvéolaires qui aboutissent aux sacs 




La composition histologique de la trachée et des bronches principales est semblable 
(figure 1). Elles sont recouvertes d’une membrane basale sur laquelle repose un épithélium 
cylindrique pseudostratifié composé de cellules basales, de cellules caliciformes et de cellules 
ciliées. Les cellules caliciformes produisent et libèrent à leur pôle apical le mucus dans la 
lumière des voies respiratoires. Les cellules ciliées, fixées entre elles par des jonctions serrées 
forment une structure imperméable. Leur pôle apical est composé de 200 à 250 cils [8], qui par 
leurs mouvements amples déplacent le mucus vers les voies respiratoires supérieures. Ces deux 
derniers types de cellules constituent l’escalateur muco-ciliaire.  
Le tissu sous épithélial est divisé en deux structures : 
- La lamina propria est située entre la membrane basale et le muscle lisse bronchique. 
Elle est composée de fibres de collagènes (fibres réticulées ; collagène de type III), de fibres 
élastiques, de fibres nerveuses et de vaisseaux bronchiques. Ces vaisseaux, issus de la 
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circulation systémique, permettent le réchauffement et l’humidification de l’air et participent à 
la réponse inflammatoire, sans intervenir dans les échanges gazeux [1; 9]. 
- La sous-muqueuse est composée du reste de la structure bronchique, soit des glandes à 
mucus dans la trachée, et moins fréquemment dans les bronches [4], du muscle lisse, du cartilage 
et d’autres tissus de support [8]. Le muscle lisse s’étend de la trachée jusqu’aux bronchioles 
terminales [4]. La fraction de muscle lisse bronchique dans les voies respiratoires périphériques 
ne varie pas avec l’âge chez les chevaux sains [10]. En revanche, les poulains présentent une 
fraction de bronche occupée par du muscle lisse plus importante comparée aux chevaux adultes, 
suggérant une diminution relative de la quantité de muscle lisse à l’âge adulte. 
Chez les chevaux asthmatiques sévères en exacerbation, le muscle lisse bronchique est 
composé d’environ 20% de matrice extracellulaire, principalement constituée, respectivement 
dans les voies respiratoires centrales et périphériques, de fibres de collagène et de fibres 
élastiques [11]. 
Les bronchioles sont recouvertes d’un épithélium cubique simple. L’épithélium est 
composé de cellules « club », anciennement nommées cellules de Clara, et de cellules ciliées en 
nombre moins important par rapport aux bronches. Les cellules caliciformes ne sont présentes 
à ce niveau que chez les chevaux présentant une inflammation des voies respiratoires [1; 12].  
L’épithélium cubique s’aplatit progressivement et se compose de pneumocytes de type I 
et de type II dans les alvéoles. Ces derniers libèrent de leur vésicule, le précurseur du surfactant 
pulmonaire, et sont capables de se différencier en pneumocytes de type I lors de lésions de 

























Figure 1. Histologie d’une bronche d’un cheval sain. Coloration MOVAT 
pentachrome, grossissement 100X.  
 
1.3. Physiologie 
Les bifurcations bronchiques des bronches principales jusqu’aux bronchioles entrainent 
une diminution du calibre des voies respiratoires ; cependant, l’augmentation du nombre de 
voies par ces dichotomies conduit à une augmentation de la capacité totale de l’arbre aérifère 
[4]. Les voies respiratoires permettent de conduire l'oxygène atmosphérique jusqu’aux alvéoles 












Les cellules caliciformes produisent la mucine qui participe à la formation de la couche 
de mucus qui recouvre l’entièreté des voies respiratoires, à l’exception des bronchioles. Le 
mucus est biphasique et est composé d’une couche profonde aqueuse et d’une couche 
superficielle gélatineuse. Le rôle de cette dernière est d’emprisonner les particules inhalées qui 
seront transportées vers les voies respiratoires supérieures par les battements des cils des cellules 
ciliées, permis par la phase séreuse du mucus. Le mucus sera alors expulsé par la toux ou dégluti. 
Des changements de la composition du mucus lors de pathologies respiratoires chroniques telle 
que l’asthme sévère, altère l’élimination des particules emprisonnées, et résulte en une 
accumulation de mucus [13]. 
En raison de la modification de la composition cellulaire de l’épithélium et de l’absence 
de cellules ciliées dans les alvéoles pulmonaires, les particules de petites tailles déposées dans 
cette région sont éliminées par les macrophages alvéolaires transportés par le sang jusqu’aux 
alvéoles [13]. 
 
2. L’Asthme équin 
L’asthme équin, anciennement appelé RAO (Recurrent Airway Obstruction) ou souffle 
("Heaves") et IAD (Inflammatory Airway Disease) apparait depuis 2015 sous la nomenclature 
respective d’asthme équin sévère et asthme équin léger/modéré [14].  
Quel que soit le grade de ce syndrome, il est caractérisé par une inflammation non 
septique des voies respiratoires inférieures. Les différentes formes se différencient 
principalement par leur présentation clinique, chacune d’elles sera détaillée par la suite [15]. Il 
s’agit d’un syndrome évolutif où les premiers signes cliniques observés sont souvent une baisse 
de performance à l’exercice qui évolue, chez les chevaux génétiquement susceptibles, vers une 
détresse respiratoire au repos si aucune gestion de l’environnement et de l’alimentation n’est 
entreprise [16; 17].  
Actuellement, la méthode de référence utilisée sur le terrain permettant de diagnostiquer 
l'asthme équin est la cytologie sur lavage bronchoalvéolaire anormale chez un cheval présentant 
des signes cliniques compatibles [15]. 
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2.1. Asthme équin sévère  
L’asthme équin sévère, est une condition inflammatoire chronique des voies 
respiratoires inférieures induite par l’exposition au foin et l’inhalation des poussières, spores et 
endotoxines qui le contiennent. Cette condition affecte environ 14 % des chevaux vivant dans 
des régions au climat tempéré [18]. 
L’asthme équin sévère est caractérisé par deux phases :  
- Une phase d’exacerbation, induite par l’exposition aux antigènes, et caractérisée par 
une détresse respiratoire au repos se qualifiant par un effort expiratoire, une dilatation des 
naseaux et dans des cas chroniques, par une ligne de contraction musculaire abdominale appelée 
ligne de pousse. De la toux, du jetage nasal muqueux à mucopurulent, de l’intolérance à 
l’exercice et de la perte de poids sont également rapportés [17].  
- Une phase de rémission asymptomatique, où les signes cliniques sont contrôlés par la 
gestion de l’exposition aux antigènes comme l’exclusion du foin du milieu de vie du cheval 
et/ou la mise en place d’un traitement approprié [17]. 
Lors de l’auscultation pulmonaire des chevaux en exacerbation, des crépitements, 
surtout à la périphérie du poumon, des sifflements sur toute la surface de l’aire d’auscultation 
pulmonaire et la présence de sécrétions trachéales peuvent être entendus. Des zones à bas débit 
d’air apparaissent comme des zones sourdes à l’auscultation pulmonaire lors d'exacerbation 
sévère. Le test de ventilation forcée par l’apposition d’un sac plastique sur les naseaux n’est pas 
nécessaire [17].  
La difficulté respiratoire est expliquée principalement par la bronchoconstriction, 
réduisant le passage de l’air et augmentant sa résistance. L’élastance pulmonaire et la pression 
transpulmonaire mesurées chez des chevaux en exacerbation sont également augmentées 
comparé au stade de rémission et aux chevaux contrôles sains [19].  
L’asthme équin sévère est un syndrome multifactoriel associant le contact avec les 
antigènes principalement contenus dans le foin, la génétique et l’âge. Le contact avec le foin 
avant 5 ans d’âge prédispose au développement de l’asthme sévère [18]. Le type de litière ou la 
durée passée à l’extérieur ne semblent pas influencer les signes respiratoires tels que la toux ou 
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le jetage nasal [20]. La composante génétique influence l’apparition de la maladie et l’incidence 
augmente si les deux parents sont asthmatiques sévères [20; 21]. Cette forme affecte 
principalement les chevaux adultes [22]. Les chevaux présentant de légers signes respiratoires 
sont prédisposés à développer de l’asthme sévère [23]. 
La cytologie sur lavage bronchoalvéolaire réalisée lors de l’endoscopie des voies 
respiratoires inférieures permet de mettre en évidence une neutrophilie pulmonaire normale lors 
du stade de rémission et une augmentation modérée à sévère (> 25 %) lors de l’exacerbation 
[15]. L’endoscopie des voies respiratoires permet également de mettre en évidence la présence 
d’une quantité importante de mucus dans la trachée (4-5/5), généralement corrélée avec 
l’inflammation neutrophilique pulmonaire [24] associée au contact du foin chez les chevaux 
asthmatiques sévères. Bien qu’il ne soit pas observé chez les chevaux sain, le score de mucus 
n’est pas spécifique de l'asthme équin [25]. 
 
2.2. Asthme équin léger/modéré  
Bien que la nouvelle nomenclature d’asthme sévère soit généralement acceptée, celle 
utilisée pour qualifier l’inflammation légère à modérée des voies respiratoires inférieures est 
discutée. 
L’asthme sévère est bien caractérisé et facilement diagnostiqué du fait de la présence de 
signe de détresse respiratoire au repos. La phase d’exacerbation est facilement induite et 
contrôlée, par conséquent ce modèle fait l’objet de nombreuses études. En revanche, les chevaux 
asthmatiques légers/modérés présentent des signes respiratoires discrets qui rendent difficile le 
diagnostic. En effet, ces chevaux peuvent présenter uniquement de l’intolérance à l’effort et 
seront caractérisés d’asthmatiques légers ou de la toux et seront caractérisés d’asthmatiques 
modérés. Contrairement aux chevaux atteints d’asthme sévère, ils sont asymptomatiques au 
repos [22] et l’auscultation pulmonaire est généralement normale mais des sifflements sont 
parfois audibles lors de la réalisation du test de ventilation forcée à l’aide d’un sac plastique 
[26]. L’intolérance à l’exercice est un critère d’évaluation subjectif et d’origine multifactorielle ; 
les pathologies respiratoires en sont la deuxième cause après la boiterie [27]. Par conséquent, 
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cette forme d’asthme est sous diagnostiquée [26]. De plus, l’asthme équin léger/modéré peut 
être auto-limitant rendant l’étude de ces formes plus difficile.  
Dans cette étude, l’asthme léger/modéré sera défini comme un cheval présentant soit de la 
toux et/ou de l’intolérance à l’exercice combinée à une inflammation pulmonaire mise en 
évidence par la cytologie du lavage bronchoalvéolaire (neutrophiles ≥ 5 %, mastocytes ≥ 2 % et 
éosinophiles ≥ 1%). 
Contrairement à l’asthme sévère, cette forme plus légère d’asthme atteint les chevaux de 
tous âges [22]. Tout comme l’asthme sévère, la stabulation à l’étable et l’inhalation d’irritants 
prédisposent à l’apparition du syndrome [28]. Également, une composante génétique ne peut 
être exclue [15].  
Cette pathologie inflammatoire des voies respiratoires inférieures se caractérise par une 
augmentation du mucus dans la trachée (2 - 5/5) [15], une hyperréactivité des voies respiratoires 
ainsi qu’une inflammation des voies respiratoires inférieures. Le comptage cellulaire du lavage 
bronchoalvéolaire est variable en fonction du volume de saline instillé, de la qualité du 
prélèvement et de la méthode de lecture, par conséquent, un comptage de neutrophiles > 5 % 
[15], mastocytes > 2 % et éosinophiles > 1 % [26] associés à des signes compatibles à l’asthme 
léger/modéré est diagnostique du syndrome.  
L’exclusion d’autres pathologies respiratoires infectieuses ou non comme l’asthme 
sévère est nécessaire en plus des critères diagnostiques précédemment cités pour confirmer un 
diagnostic d’asthme léger/modéré [15].  
 
2.3. Traitements  
L’hypoxie observée chez les chevaux asthmatiques en crise résulte des modifications 
anatomiques et physiologiques des structures respiratoires induites par la bronchoconstriction, 
le remodelage des tissus bronchiques et l’inflammation pulmonaire. Par exemple, 
l’accumulation de mucus dans les voies respiratoires diminue la ventilation et altère les échanges 
gazeux [29]. Le traitement idéal mis en place doit contrôler les conséquences du syndrome tout 
en limitant autant que possible les effets secondaires.  
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Le traitement des chevaux asthmatiques sévères est largement étudié. En effet, cette 
forme très bien caractérisée, est un très bon modèle pour déterminer l’effet thérapeutique d’un 
traitement par l’évaluation de la fonction respiratoire, de l’inflammation pulmonaire et du 
remodelage des voies respiratoires. L’effet thérapeutique chez les chevaux asthmatiques 
légers/modérés qui présentent parfois uniquement de l’intolérance à l’effort et dont 
l’inflammation pulmonaire est légère est difficilement évaluable et a fait le sujet d’une récente 
étude [30]. En plus des méthodes utilisées pour évaluer l’effet thérapeutique d’un traitement 
chez les chevaux asthmatiques sévères, l’hypersensibilité et l’hyperréactivité des voies 
respiratoires [30] sont également évaluées chez les chevaux asthmatiques légers/modérés. La 
tolérance à l’exercice évaluée chez ces chevaux, peut être subjective et multifactorielle. Le 
remodelage bronchique n’est pas encore étudié chez ces chevaux.  
Étant donnée les similitudes concernant le caractère inflammatoire aseptique, 
l’hypersensibilité des voies respiratoires, la bronchoconstriction et la sensibilité antigénique 
entre ces différentes formes d’asthme, leurs traitements sont basés sur les mêmes principes. 
Considérant la sensibilité liée au contact avec l’antigène, l’évitement de celui-ci par la 
suppression du foin et la mise au pâturage est le traitement le plus favorable dans la gestion de 
chevaux asthmatiques sévères et sans effet secondaire [31]. Cette régie permet une amélioration 
de la fonction respiratoire dès les premiers mois ainsi que de l’inflammation pulmonaire à plus 
long terme (à partir du 6e mois) [32; 33]. D’après l’étude de Bullone et collaborateur, la 
résolution de l’inflammation pulmonaire est beaucoup plus rapide, dès le premier mois, lors de 
la mise au pâturage [11]. 
Cependant, une régie à l’extérieur, et surtout en hiver n’est pas toujours envisageable. 
En cas de vie à l’écurie, la diminution de la fraction de poussière inspirée est primordiale. Une 
bonne ventilation du bâtiment, un box éloigné de la réserve de foin, une litière de paille 
remplacée par des copeaux de bois ainsi qu’une alimentation à base d’aliments extrudés ou 
d’ensilage sont recommandés et contribuent à l’amélioration des signes cliniques des chevaux 
asthmatiques légers/modérés [34-36]. Les acides gras de type oméga-3 [37] ajoutés à une 
alimentation extrudée améliorent les signes cliniques des chevaux asthmatiques quelle que soit 
leur forme. De plus, l’ajout d’anti-oxydants [38] à l’ensilage améliorent les signes cliniques de 
chevaux asthmatiques sévères.  
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Si les changements de l’environnement ne sont pas ou que partiellement envisageables, 
l’utilisation des corticostéroïdes est actuellement le traitement médical le plus efficace. 
L’association d’un environnement pauvre en antigènes et de corticostéroïdes qu’ils soient 
inhalés ou par voie entérale améliore de manière similaire la condition respiratoire des chevaux 
asthmatiques sévères [31], suggérant l’importance de la gestion de l’environnement plutôt que 
la forme du traitement dans la gestion de l’asthme. Lors de traitement à la fluticasone par 
inhalation, l’efficacité de la thérapie reste incomplète tant que les chevaux sont gardés dans un 
milieu riche en antigènes, et l’inflammation pulmonaire n’y est pas contrôlée [33]. En revanche, 
lorsque la pression antigénique de l’environnement est supprimée, la neutrophilie est contrôlée 
[39], renforçant le rôle de la gestion de l’environnement dans le traitement.  
La dexaméthasone utilisée quotidiennement par voie orale, intraveineuse, ou 
intramusculaire, améliore la fonction respiratoire des chevaux asthmatiques sévères, de manière 
similaire à la mise au pâturage et ce, dès 3 jours de traitement [40-42]. La dexaméthasone semble 
le corticostéroïde le plus efficace dans le traitement de la maladie quel que soit sa forme [30; 
41]. Dans le traitement de la forme sévère, d’autres corticostéroïdes tels que l’isoflupredone [40] 
et la prednisolone [41] administrés quotidiennement se sont montrés efficaces. La triamcinolone 
acétonide, corticostéroïde retard, améliore également la fonction respiratoires de chevaux 
asthmatiques sévères lors d’une administration unique par voie intramusculaire [43].  
Bien qu’efficaces dans la gestion de la maladie, les corticostéroïdes administrés par voie 
systémique ne sont pas sans effets secondaires. En effet, lorsqu’utilisés à long terme, une 
suppression de la sécrétion du cortisol endogène peut conduire à des symptômes 
d’hypoadrénocorticisme [40; 43; 44], à une altération du métabolisme osseux [45], et à une 
augmentation de la sensibilité aux infections [46; 47]. La fourbure a longtemps été rapportée 
comme un effet secondaire, mais semble remise en question dans des études récentes [48]. 
L’utilisation de corticostéroïdes par inhalation permet de bénéficier d’une action locale, 
de diminuer la dose efficace nécessaire et de limiter les effets secondaires associés à une 
administration systémique. Les principaux corticostéroïdes inhalés efficaces dans le traitement 
de l’asthme équin sévère sont le dipropionate de béclometasone [49-51] et le propionate de 
fluticasone [11; 31; 39]. Cette dernière molécule est également efficace dans le traitement de 
l’asthme léger/modéré par la diminution de l’hypersensibilité des voies respiratoires [30]. Chez 
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les chevaux asthmatiques sévères, ces deux molécules entrainent également une suppression des 
glandes surrénales se traduisant par une diminution du cortisol sérique [52; 53]. La fluticasone 
utilisée en monothérapie ne contrôle pas l’inflammation pulmonaire [11; 30; 31] mais, elle 
réverse partiellement le remodelage du muscle lisse bronchique des voies respiratoires 
périphériques et de manière plus rapide que lors de la mise en pâture [11; 33]. Lorsqu’elle est 
combinée à un β-2 agoniste chez les chevaux asthmatiques sévères, les remodelages du muscle 
lisse bronchique des voies respiratoires périphériques, de la matrice extracellulaire du muscle 
lisse bronchique et de la lamina propria des voies respiratoires centrales sont partiellement 
reversés et la neutrophilie est contrôlée [11].  
Que le traitement consiste en la mise au pâturage, et/ou en l’inhalation de 
corticostéroïdes, une bronchoconstriction résiduelle associée à l’augmentation du muscle lisse 
bronchique, persiste jusqu’après 12 mois de traitement chez les chevaux asthmatiques sévères 
[33]. En revanche, celle-ci reste réversible par l’administration d’anticholinergiques tels que 
l’atropine [43; 54; 55] et le bromure de butylscopolamine [56], de muscariniques antagonistes 
et de β-2 agonistes tels que le clenbuterol [57-60]. En pratique, l’utilisation d’un 
bronchodilatateur en aérosol, comme le salbutamol, est préféré car non absorbé 
systémiquement. Son utilisation semble empirique étant donné l’absence de signes respiratoires 
au repos chez les chevaux asthmatiques légers/modérés, mais contribue à diminuer la toux et 
apporte une fluidification du mucus trachéal facilitant la fonction de l’appareil mucociliaire et 
donc la clairance des voies respiratoires [61]. Chez les chevaux asthmatiques sévères, ils sont 
utilisés comme complément thérapeutique lors de crise, d’hypoxémie ou encore avant 
l’inhalation de corticostéroïdes, afin d’augmenter la distribution des particules de 
corticostéroïdes inhalées. Les bronchodilatateurs n’ont aucun contrôle sur l’inflammation et ne 
sont pas recommandés comme monothérapie ou dans un environnement non contrôlé [17; 62]. 
Étant donné les effets indésirables sur la fonction digestive, l’atropine est utilisée uniquement 
dans le cadre de recherche [63]. En raison de l’absence d’effets secondaires et de l’efficacité 
d’action similaire bien que plus courte, le bromure de butylscopolamine est préférentiellement 




2.4. Inflammation  
L’inflammation non septique des voies respiratoires inférieures est caractérisée par une 
neutrophilie modérée à sévère chez les chevaux asthmatiques sévères et une neutrophilie légère 
à modérée chez les chevaux asthmatiques légers/modérés plus âgés. La neutrophilie pulmonaire 
n'est toutefois pas corrélée à la sévérité de l'obstruction respiratoire. Chez les chevaux 
asthmatiques légers/modérés, l’inflammation peut être également de type mastocytaire ou 
éosinophilique. Une augmentation des mastocytes pulmonaires secondaire au contact du foin ou 
de la paille peut également être mis en évidence chez les chevaux sains ou asthmatiques sévères 
[64]. Finalement, une éosinophilie pulmonaire, même si cette dernière forme est moins 
représentée est mise en évidence chez les jeunes chevaux (< 5ans) aux premiers mois de leur 
entrainement [28; 65]. 
Une inflammation neutrophilique des voies respiratoires inférieures induite par le 
contact avec le foin ou un environnement poussiéreux en étable est mise en évidence chez des 
chevaux sains [66], quel que soit leur âge [67]. Cette neutrophilie reste cependant généralement 
moindre par rapport à celle observée chez les chevaux asthmatiques sévères en exacerbation 
dans les mêmes conditions [16; 25; 66]. La neutrophilie est mise en évidence dès 5 heures de 
contact avec du foin et de la paille [68] suggérant une réponse rapide à l’environnement plutôt 
que la cause primaire de l’inflammation. De plus la neutrophilie pulmonaire persiste chez des 
chevaux asthmatiques sévères en rémission lorsqu’ils sont traités avec des corticostéroïdes [11; 
30; 31; 33]. 
Pour le diagnostic de l'asthme équin, les cellules inflammatoires sont mises en évidence 
dans la lumière des voies respiratoires par le lavage bronchoalvéolaire. Cependant, dans les 
voies respiratoires centrales, une infiltration de cellules inflammatoires, évaluée par histologie 
est mise en évidence dans l’épithélium et la matrice extracellulaire. Ces cellules sont présentes 
en quantité augmentée chez les chevaux asthmatiques sévères en exacerbation par rapport aux 
chevaux en rémission [69]. L’infiltration de cellules inflammatoires est également présente dans 
les parois des voies respiratoires périphériques des chevaux asthmatiques sévères quel que soit 
le statut de la maladie [33] et de manière plus importante au stade d’exacerbation [70]. Plus 
précisément, une infiltration de cellules inflammatoires majoritairement composée de 
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neutrophiles et lymphocytes dans l’épithélium [69; 71] est présente. Des mastocytes peuvent 
également être mis en évidence chez les chevaux asthmatiques sévères consécutivement à une 
exposition au foin et à la paille [64]. En revanche l’infiltration d’éosinophiles est rare chez les 
chevaux asthmatiques sévères [72]. 
 
2.5. Hypersensibilité des voies respiratoires 
L’hypersensibilité des voies respiratoires est mise en évidence chez les chevaux 
asthmatiques quel que soit leur type et est augmentée lors du contact avec les poussières 
contenues dans le foin par exemple. Cette hypersensibilité peut persister chez des chevaux 
asymptomatiques même sans contact avec le foin, ou au pâturage [16]. De plus, elle peut être 
présente avant même l’apparition de changements de la fonction respiratoire ou de signes 
cliniques respiratoires [73; 74]. Chez les chevaux asthmatiques légers/modérés, il existe une 
corrélation positive entre les mastocytes pulmonaires du lavage bronchoalvéolaire et la 
réactivité des voies respiratoires [74; 75]. Une corrélation positive entre les éosinophiles 
pulmonaires et l’hypersensibilité a également été mise en évidence chez les jeunes chevaux de 
course asymptomatiques au repos [73]. En revanche aucune association entre la neutrophilie et 
l’hyperréactivité bronchique n’a été mise en évidence [74; 75]. L'hypersensibilité lorsque 
présente chez ces chevaux est réversée par l’administration de corticostéroïdes, sans effet sur 
l’inflammation pulmonaire [30] suggérant une pathologie multifactorielle faisant intervenir le 
remodelage bronchique et l’hypersensibilité du muscle lisse bronchique [16]. 
 
2.6. Remodelage tissulaire bronchique 
L’augmentation de la quantité de mucus dans la trachée, l’hypersensibilité des voies 
respiratoires et la bronchoconstriction sont les conséquences des modifications histologiques 
des tissus pulmonaires, appelé remodelage bronchique. Ce remodelage affecte toutes les 
composantes des voies respiratoires et augmente avec la sévérité de la maladie [76]. 
Actuellement, le remodelage central et périphérique des voies respiratoires inférieures n’est 
étudié que chez les chevaux asthmatiques sévères et sera décrit par la suite. Le remodelage 
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bronchique entrainant un épaississement des voies respiratoires n'est pas encore défini comme 
une réponse délétère ou au contraire comme contribuant au maintien de l’architecture des voies 
respiratoires lors de la phase d’exacerbation.  
 
2.6.1. Voies respiratoires centrales 
Le remodelage tissulaire des voies respiratoires centrales est évalué sur des biopsies 
endobronchiques mais également, pour certaines structures comme le muscle lisse bronchique 
par l’analyse d’images prises lors d’échographie endobronchique [11; 77]. Toutes les structures 
des voies respiratoires centrales des chevaux asthmatiques sévères en exacerbation, telles que 
l’épithélium, la matrice extracellulaire ainsi que le muscle lisse sont remodelées [69; 77-79]. 
L’hyperplasie épithéliale est mise en évidence chez les chevaux asthmatiques sévères en 
exacerbation par rapport au stade de rémission. En revanche, il n’existe pas de différence entre 
les chevaux asthmatiques sévères en rémission et les chevaux sains [69]. Les chevaux 
asthmatiques en rémission, contrairement aux chevaux sains, présentent une hyperplasie des 
cellules caliciformes dans l’épithélium de surface [69; 80].  
La distance entre la membrane basale et le muscle lisse bronchique est augmentée de 
manière significative chez les chevaux asthmatiques sévères, comparé aux chevaux contrôles, 
suggérant une augmentation de l’épaisseur de la lamina propria composée principalement de 
matrice extracellulaire (MEC) [78]. De plus, l’épaisseur de l’épithélium et de la couche la plus 
superficielle de la lamina propria dans les voies respiratoires centrales des chevaux asthmatiques 
sévères, évaluée par échographie endobronchique, n’est pas différente de celle mesurée chez les 
chevaux contrôles [77].  
L’aire absolue du muscle lisse des voies respiratoires centrales est positivement corrélée 
avec l’âge chez les chevaux asthmatiques qu’ils soient en exacerbation ou en rémission, en 
revanche ce n’est pas le cas chez les chevaux contrôles [78]. La fraction de muscle lisse évaluée 
par biopsies endobronchiques est négativement corrélée avec la mesure de la résistance 
pulmonaire. En effet, l’augmentation de l’épaisseur de la lamina propria chez les chevaux 
asthmatiques, ne permet pas l’échantillonnage de l’entièreté de la carina, diminuant la fraction 
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de muscle lisse prélevée [78; 79]. Cependant l’augmentation de la densité des noyaux des 
myocytes suggère une hyperplasie du muscle lisse chez les chevaux asthmatiques en rémission 
par rapport aux chevaux contrôles. Les marqueurs de prolifération cellulaire (PCNA) sont 
augmentés lors d’une exposition antigénique chez les chevaux asthmatiques sévères par rapport 
aux chevaux contrôles sains dans les mêmes conditions [79]. De plus, l’utilisation de 
l’échographie endobronchique permet, de manière non invasive, d’évaluer l’augmentation de 
l’aire du muscle lisse chez les chevaux asthmatiques sévères par rapport aux chevaux contrôles 
sains. Les mesures du muscle lisse des voies respiratoires centrales évaluées à l’échographie 
endobronchique corrèlent avec celles du muscle lisse des voies respiratoires périphériques 
évaluées histologiquement [77]. La biopsie endobronchique n’est pas une méthode de 
prélèvement adéquate pour évaluer l’aire du muscle lisse des voies respiratoires centrales, tout 
au moins chez les chevaux [78]. 
Le nombre de glandes à mucus est augmenté dans le muscle lisse des chevaux 
asthmatiques en rémission par rapport aux chevaux contrôles [69]. 
Dans l’étude de Herteman et collaborateurs, la néoangiogenèse est évaluée grâce à une 
technique d’imagerie par bandes spectrales étroites permettant, par la coloration verte et noire 
des vaisseaux sanguins, d’identifier leur position dans le tissu. Dans la trachée, la densité des 
vaisseaux superficiels est augmentée chez les chevaux asthmatiques sévères en exacerbation par 
rapport aux chevaux sains. En revanche, dans la carina et les bronches intermédiaires, la densité 
des vaisseaux profonds ou superficiels est semblable dans ces deux groupes [81]. Des études 
basées sur des méthodes histomorphométriques sont nécessaires pour évaluer la néoangiogenèse 
des voies respiratoires centrales et périphériques des chevaux asthmatiques. 
 
2.6.2. Voies respiratoires périphériques  
Le remodelage histologique des voies respiratoires périphériques est mis en évidence par 
l’étude de biopsies pulmonaires prélevées dans la portion caudale du poumon lors de 
thoracoscopie, de biopsie transcutanée, ou d’autopsie. Les modifications tissulaires des chevaux 
asthmatiques sévères se situent principalement dans les voies respiratoires périphériques [82]. 
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L’hyperplasie mais également la desquamation des cellules épithéliales [70; 76; 83], 
ainsi que l’hyperplasie et la métaplasie des cellules caliciformes sont mises en évidence chez 
les chevaux asthmatiques sévères [12; 13; 70; 76; 80]. 
Dans la lamina propria, une augmentation de la fraction de fibres élastiques ainsi que de 
la fraction du collagène, principalement le collagène 1 et 3, plus importante dans les petites 
voies respiratoires, a été mis en évidence chez les chevaux asthmatiques sévères en rémission 
par rapport aux chevaux sains [84]. Le collagène augmenté est associé à la fonction respiratoire 
et plus précisément, à une augmentation de la résistance pulmonaire chez les chevaux 
asthmatiques sévères en rémission, suggérant une obstruction résiduelle des voies respiratoires 
centrales, et un déficit respiratoire au repos. En revanche, le remodelage de la lamina propria ne 
semble pas associé à la neutrophilie pulmonaire. La fraction de fibres élastiques, chez les 
chevaux sains est corrélée positivement avec l’élastance pulmonaire, en revanche cette 
corrélation est perdue chez les chevaux asthmatiques [84]. Nous pouvons donc conclure que le 
collagène et les fibres élastiques de la lamina propria contribuent à l’obstruction résiduelle de 
ces voies respiratoires chez les chevaux asthmatiques.  
La masse moyenne du muscle lisse bronchique et le nombre de noyaux des myocytes 
corrigés par le périmètre de la voie respiratoire sont jusqu’à deux à trois fois plus importants 
chez les chevaux asthmatiques sévères par rapport aux chevaux sains [79; 83]. Cette 
augmentation de l’aire du muscle lisse est associée aux phénomènes d’hyperplasie 
principalement [83] et d’hypertrophie [79]. Le facteur de transcription Serum-Response-Factor 
(SRF) et son cofacteur myocardine (MYOCD gène) semblent contribuer à l’hypertrophie du 
muscle lisse bronchique dans les voies respiratoires périphériques. En effet ces deux facteurs 
augmentent dans le muscle lisse bronchique lors du stade d’exacerbation chez les chevaux 
asthmatiques sévères [85]. Un renouvellement des myocytes, combinant prolifération et 
apoptose sont présentes de manière augmentée jusqu’à 7 et 6 fois respectivement, chez les 
chevaux asthmatiques en rémission et en exacerbation par rapport aux chevaux contrôles [83]. 
Lors du contact avec le foin, ce renouvellement cellulaire est stable chez les chevaux 
asthmatiques, mais augmente chez les chevaux sains. Cette augmentation demeure inférieure au 
renouvellement des cellules des chevaux asthmatiques, n’influençant pas la taille du muscle 




2.6.3. Réversibilité du remodelage bronchique 
Le remodelage bronchique affecte toutes les structures des voies respiratoires centrales 
et périphériques et altère la fonction respiratoire des chevaux asthmatiques sévères. Les 
changements structuraux sont partiellement réversibles, et une diminution de la fonction 
respiratoire peut persister [84] lors de la suppression du stress antigénique associé à 
l’environnement ou à la mise en place d’un traitement efficace.  
Chez l'homme, le muscle lisse bronchique des patients asthmatiques ou diagnostiqués 
avec une maladie pulmonaire obstructive chronique (COPD) est le principal déterminant dans 
l’obstruction des voies respiratoires d’où l’intérêt d’étudier sa réversibilité dans le traitement de 
cette pathologie [86]. 
L’administration de corticostéroïdes inhalés entraine une diminution de l’aire du muscle 
lisse bronchique dans les voies respiratoires périphériques [11; 33]. L’association de 
corticostéroïdes avec un β-2 agoniste entraine une diminution de l’aire du muscle lisse plus 
précocement dans les voies respiratoires centrales et périphériques [11]. La suppression du stress 
antigénique entraine également une diminution de l’aire du muscle lisse, mais plus tardivement 
[11]. La diminution de l’aire du muscle lisse est associée à la diminution du nombre de noyau 
dans les voies respiratoires périphériques. La suppression de l’exposition antigénique, 
l’administration de corticostéroïdes ou de β-2 agoniste entrainent une diminution de la taille des 
myocytes dans les voies respiratoires centrales. Dans les voies respiratoires périphériques, seule 
la mise en pâture est efficace dans la diminution de la taille des myocytes [11].  
Dans les voies respiratoires centrales et périphériques, la fraction de matrice 
extracellulaire dans le muscle lisse bronchique diminue lors d’un traitement combinant un 
corticostéroïde et un β2 agoniste tous deux inhalés [11]. 
L’administration d’un β-2 agoniste seul ou de la combinaison corticostéroïde + β-2 
agoniste entraine dans les voies respiratoires centrales, une diminution de l’épaisseur de la 
matrice extracellulaire dans la lamina propria [11]. Ces changements sont également observés 
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dans les voies respiratoires périphériques, plus tardivement lors de traitement à base de 
corticostéroïdes seuls ou de la mise en pâture [33]. 
Le remodelage du muscle lisse périphérique est très sensible aux médiateurs de l’inflammation, 
en revanche, il ne corrèle pas avec l’inflammation pulmonaire [11]. 
 
3. Méthodes diagnostiques 
3.1. Cytologie : Lavage bronchoalvéolaire 
La cytologie du lavage bronchoalvéolaire est actuellement la méthode de référence pour 
le diagnostic de l'asthme équin.  
Le protocole de prélèvement de lavage bronchoalvéolaire n’est pas standardisé, car 
réalisé en fonction du matériel disponible. Cependant d’après le Workshop International de 2001 
traitant des pathologies chroniques des voies respiratoires des chevaux, il est recommandé 
d’instiller 200 à 500 ml de saline 0,9 % stérile à 37°C par un endoscope (2 m de long) ou par un 
tube de lavage bronchoalvéolaire de 3 m de long et 10 - 13 mm de diamètre [87]. Si un volume 
de 200 ml est utilisé, il est instillé et aspiré en une fois, en revanche, si le volume est plus 
important, tel que 500 ml, il est alors instillé et réaspiré en deux fois [15]. Le volume récolté et 
analysé constitue entre 40 et 60 % du volume administré, mais peut parfois être inférieur dans 
le cas des chevaux asthmatiques sévères [87].  
Chez les chevaux sains, les deux populations cellulaires retrouvées en majorité sont les 
macrophages (60 %) et les lymphocytes (35 %). Les autres cellules telles que les neutrophiles, 
les mastocytes et les éosinophiles sont présentes en quantité moindre [15; 87].  
Chez les chevaux asthmatiques sévères en exacerbation, les populations relatives de 
neutrophiles augmentent de manière modérée à sévère et celles de macrophages et lymphocytes 
diminuent. En revanche, chez les chevaux asthmatiques légers/modérés, la neutrophilie n’est 
que légèrement augmentée de même que l’inflammation mastocytaire et éosinophilique [15]. 
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Étant donné le caractère diffus de l’inflammation pulmonaire chez les chevaux 
asthmatiques sévères, l’échantillonnage d’un seul lobe est suffisant pour mettre en évidence 
l’inflammation [88]. 
La cytologie du lavage bronchoalvéolaire est très sensible, mais malheureusement peu 
spécifique pour le diagnostic de l’asthme équin [89]. L’inflammation pulmonaire peut être en 
effet associée aux poussières inhalées trouvées dans le foin, par conséquent, des chevaux sains 
peuvent également présenter une neutrophilie pulmonaire augmentée [66]. 
Étant donné le manque de corrélation de la cytologie entre le lavage bronchoalvéolaire 
et le lavage trachéal, cette dernière technique ne constitue pas une bonne alternative 
diagnostique [90-92]. 
Une méthode idéale pour diagnostiquer l’asthme est l’évaluation de la fonction 
respiratoire. Cependant, aucun appareil portable n’est actuellement disponible pour effectuer 
des évaluations de terrain, ces techniques sont principalement utilisées en recherche.  
 
3.2. Histologie 
L’analyse histologique de tissus pulmonaires a surtout été utilisée à des fins 
diagnostiques lors principalement de suspicion de maladies interstitielles ou infiltratives [93]. 
Elle peut être réalisée sur des biopsies endobronchiques pour évaluer les voies respiratoires 
centrales et sur biopsies transcutanées ou thoracoscopiques pour évaluer les voies respiratoires 
périphériques et le parenchyme pulmonaire. L’évaluation de ces types de biopsies présente 
certains avantages et inconvénients liés à la procédure. 
 Le laboratoire de recherche sur l’asthme équin dirigé par Dr Lavoie, développe 
actuellement des méthodes afin d’évaluer, chez les chevaux asthmatiques, les changements 
histologiques précoces des voies respiratoires et la réponse du remodelage bronchique à un 
traitement mis en place [11; 33; 69; 77-79; 81; 84; 94]. 
Les biopsies endobronchiques sont prélevées lors de la réalisation de l’endoscopie des 
voies respiratoires inférieures sous sédation légère. Elles permettent d’évaluer le remodelage 
des voies respiratoires centrales. La technique est facile à réaliser, minimalement invasive et 
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sécuritaire pour l’animal. La qualité du muscle lisse est améliorée lorsque les biopsies sont 
prélevées dans les petites carina avec une pince à biopsie arrondie aux extrémités mousses 
(2,85 mm) [78] (figure 2). Cette pince à biopsie est insérée dans le canal de travail de 
l’endoscope et après instillation d’anesthésique local sur la carina à prélever, celle-ci est biopsiée 
(2 mm²) puis immédiatement placée dans du formol [95]. Les biopsies endobronchiques 
permettent d’évaluer le remodelage des premières bifurcations bronchiques. Un prélèvement ne 
peut être réalisé à la même place lors de d’évaluations rapprochées, en effet, le site de biopsies 
est démontré cicatrisé 2 mois après le prélèvement [95]. Par conséquent, l’évaluation à court 
terme de l’effet d’un traitement sur le remodelage des voies respiratoires centrales prélevées par 
biopsie endobronchique est limitée [82]. 
 
Figure 2. Procédure : Site de prélèvement et prélèvement d’une biopsie 
endobronchique par endoscopie. 
 
Les voies respiratoires périphériques peuvent être échantillonnées par thoracoscopie du 
15e espace intercostal, sous sédation plus importante que pour les biopsies endobronchiques ou 
en post-mortem lors de l’autopsie. La thoracoscopie est une technique chirurgicale 
minimalement invasive. Elle permet de prélever une biopsie pulmonaire de grande taille sur 
laquelle plusieurs voies respiratoires sont histologiquement évaluables [93]. Le remodelage des 
voies respiratoires périphériques est plus important que celui des voies respiratoires centrales 
chez les chevaux asthmatiques sévères, d’où l’intérêt d’évaluer cette portion du poumon [82]. 
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Cependant, le nombre de biopsies thoracoscopiques prélevé et l’évaluation de l’effet d’un 
traitement sur le remodelage du poumon périphérique sont limités. Cette technique est utilisée 
principalement en recherche. 
Les voies respiratoires périphériques sont également évaluables par un prélèvement 
transcutané [96] effectué entre le 7e et le 8e espace intercostal à l’aide d’une aiguille à biopsie. 
La procédure, minimalement invasive, est réalisée sur cheval debout sans sédation, après une 
anesthésie locale de la zone à biopsier. En raison de la petite taille des biopsies obtenues de 
nombreux échantillons doivent être prélevés. Le nombre de voies respiratoires évaluables est 
inférieur par rapport à celui obtenu lors de thoracoscopie, cette dernière technique est alors 
préférée par rapport à la biopsie transcutané. En plus de la quantité limitée du prélèvement, cette 
technique n’est pas sans complication, en effet, les principales rapportées par des spécialistes 
sont l’hémorragie pulmonaire, la tachypnée et la détresse respiratoire [97; 98].  
Les colorations de routine disponibles en laboratoire qui permettent de différencier le 
collagène, du muscle lisse et d’identifier les noyaux sont les colorations Hématoxyline et Éosine 
(H&E), Hématoxyline Phloxine Safran (HPS) ou Hématoxyline Éosine Phloxine Safran 
(HEPS). Il existe également des colorations spéciales pour mettre en évidence des composantes 
spécifiques au sein du tissu telles que les fibres élastiques avec la coloration Hématoxyline 
Verhoeff, ou la mucine avec la coloration bleu alcian. La méthode de coloration, regroupant les 
colorations de routine et spécifiques, permettant de colorer toutes les structures d’une voie 
respiratoires est le pentachrome MOVAT. La version modifiée par Russell, plus rapide à 
effectuer est préférentiellement utilisée [99]. Cette coloration est obtenue par la combinaison de 
5 colorants : le bleu alcian 1 %, l’hématoxyline alcoolique 10 %, le chlorure ferrique 2 %, la 
crocéine scarlet associée à la fuchsine acide puis le safran Gatinais. Les différentes structures 
de la biopsie pulmonaire sont colorées tels qu’il suit : les noyaux et fibres élastiques sont 
colorées en noir, le muscle lisse en rose, la mucine contenue dans les cellules caliciformes et 
dans les glandes à mucus est colorée en bleue, la matrice extracellulaire contenant du collagène 















Figure 3. Biopsie endobronchique, coloration pentachrome MOVAT. Grossissement 
400X. 
 
3.2.1. Score de qualité histologique de biopsies endobronchiques 
Le score de qualité histologique de biopsie est un score semi-qualitatif sur 5 points. Il 
permet de caractériser l’orientation de la biopsie endobronchique, par la succession 
physiologique des différents tissus le composant (épithélium - matrice extracellulaire - muscle 
lisse – cartilage si présent), ainsi que l’intégrité de la biopsie (figure 4). Un score de 5/5 
correspond à une biopsie très bien orientée et dont l’architecture est très bien conservée. En 
revanche, un score de 1/5 est une biopsie inexploitable avec une mauvaise orientation du tissu. 
Un score d’au moins 3/5 permet de sélectionner des biopsies de bonne qualité et bien orientées 
[78] afin de réaliser de manière fiable les différentes mesures histomorphométriques ou 
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Figure 4. Score de qualité histologique de biopsies endobronchiques. Modifiée de 
[78]. 
Biopsie           Score                 Description 
Orientation du tissu inacceptable, absence de continuité entre 
l’épithélium, la matrice extracellulaire et le muscle lisse 
Bonne orientation du tissu, architecture pas complètement préservée 
Bonne orientation du tissu, architecture préservée dans une certaine 
portion de la biopsie (> 50%) 
Orientation optimale pour l’entièreté de la biopsie, zone mineure où la 
continuité entre les tissus est perdue 
Orientation optimale pour l’entièreté de la biopsie, l’architecture des 
tissus est parfaitement conservée. Les bords parenchymateux de la 




L’histomorphométrie est une méthode qui, de manière quantitative, vise à évaluer la 
morphologie et la composition bidimensionnelle de coupes histologiques de biopsies [100]. 
L’utilisation de la méthode par comptage de point est très rapide et permet d’évaluer 
l’aire d’un tissu et la fraction d’une structure dans ce tissu [100]. Sur l’image histologique est 
réparti de manière aléatoire, mais régulière, un quadrillage de points, tel que chaque point 
correspond à une aire fixe. L’identification des points croisant la structure tissulaire étudiée, 
permet de calculer l’aire de celle-ci ou sa composition en fonction du critère évalué. Plus le 
nombre de points répartis sur la biopsie est faible, plus l’aire associée à chaque point est grande, 
et moins l’évaluation de l’aire du tissu sera précise. À l’inverse pour une même biopsie, plus le 
nombre de point sur la biopsie est important, plus l’aire associée à chaque point sera petite, et 
plus la mesure sera précise, cependant, le comptage de tous les points croisant la structure sera 
fastidieux. Il a été mis en évidence que l’évaluation de 200 points par structure permet d’évaluer 
de manière fiable l’aire de celle-ci [100]. Plus la surface du tissu à évaluer est grande, plus la 
fréquence de points nécessaires pour obtenir 200 points identifiés dans le tissu sera faible. La 
mesure de l’aire d’un tissu est calculée en multipliant l’aire d’un point par le nombre de points 
identifiés dans ce tissu. La fraction des tissus dans la biopsie est obtenue en divisant le nombre 
de points dans le tissu observé par le nombre de points total dans la biopsie [100]. L’évaluation 
de la fraction d’une structure au sein d’un tissu, tel que l’évaluation de la fraction du collagène 
au sein du muscle lisse, évaluant ainsi la fibrose musculaire peut être réalisée de la même 
manière. Cette technique a déjà été utilisée pour évaluer la masse du muscle lisse bronchique 
dans les biopsies endobronchiques de chevaux asthmatiques sévères [78]. Cette technique 
permet également d’évaluer des volumes ou les limites de certains tissus.  
D’autres techniques permettent également d’évaluer, par des mesures directes, des aires 
de tissus ou des distances entre ceux-ci. En effet, le logiciel ImageJ est utilisé pour mesurer par 
exemple, la distance entre la membrane basale et le muscle lisse [77; 78]. L’aire peut également 
être mesurée de manière informatisée. Par exemple, les couleurs de la biopsie peuvent être 
modifiées suivant un seuil de couleurs, tel que le tissu évalué représenté par une couleur peut 
être soustrait du reste de la biopsie. Cette technique est utilisée dans différentes études pour 
mesurer l’aire de la lamina propria [33] ou l’aire du collagène dans la lamina propria [84]. 
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D’autres logiciels sont également disponibles et permettent de mesurer des aires, tels que 
l’aire du muscle lisse bronchique dans les études de Leclère et collaborateurs [33; 79]. 
 
3.2.3. Score histologique semi-quantitatif de biopsies endobronchiques 
Sur base des changements histologiques mis en évidence dans des études précédentes, 
un score semi-quantitatif visant à évaluer le remodelage des voies respiratoires centrales a été 
mis en place [69].  
Le score semi-quantitatif est rapide à effectuer. Un total de 14 points permet d’évaluer 
de manière semi-quantitative, les différentes structures telles que l’épithélium, la matrice 
extracellulaire et le muscle lisse au travers de différents critères scorés de 0 à 1 ou 0 à 2 (figure 5) 
[69]. 
Un score ≥ 5 permet, avec une sensibilité de 54 % et une spécificité de 79 %, de 
différencier un cheval asthmatique sévère, quel que soit la phase de rémission ou d’exacerbation, 
d’un cheval sain. Il permet aussi, avec une sensibilité de 83 % et une spécificité de 77 %, de 
différencier un cheval asthmatique sévère en exacerbation d’un cheval asthmatique sévère en 
rémission et d’un cheval sain. Les scores d’infiltration de cellules inflammatoires dans 
l’épithélium et dans la matrice extracellulaire permettent individuellement de différencier de 
manière significative les deux phases d’un cheval asthmatique sévère. De plus, l’hyperplasie 
épithéliale est augmentée, bien que de manière non significative (p = 0,06) chez les chevaux 
asthmatiques sévères en exacerbation par rapport aux chevaux en rémission. Le score total ne 
permet pas de différencier un cheval asthmatique en rémission d’un cheval contrôle sain. En 
revanche, la fraction de cellules caliciformes dans l’épithélium et de glandes à mucus dans le 
muscle lisse bronchique, sont tous deux augmentés chez les chevaux asthmatiques sévères en 
rémission par rapport aux chevaux contrôles [69]. 
Chez les chevaux asthmatiques sévères, tout stade confondu, ce score semi-quantitatif 
total est corrélé positivement avec la fonction respiratoire, démontrant une corrélation 
structure/fonction et donc un réel rôle du remodelage bronchique dans la fonction respiratoire 

























Figure 5. Score histologique semi-quantitatif de biopsies endobronchiques. Modifiée 
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Valeurs possibles Paramètres évalués 
< 10% d’épithélium affecté                     10-50%                                          > 50%                  
absente                                     modérée                                         sévère                     
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3.3. Imagerie  
L’échographie endobronchique (EBUS) est une procédure d’imagerie peu invasive 
réalisée lors de l’endoscopie des voies respiratoires inférieures. Elle consiste en un scan 
transversale des parois des bronches à l’aide d’une sonde à ultra-sons insérée dans le canal de 
travail de l’endoscope [82]. L’échographie endobronchique a été validée chez le cheval et 
permet d’évaluer les différentes couches des parois des voies respiratoires centrales et 
particulièrement L2, composée de 75 % du muscle lisse bronchique et 25 % de matrice 
extracellulaire [77]. Contrairement aux biopsies endobronchiques, l’EBUS permet d’évaluer de 
manière répétée dans le temps, les mêmes voies respiratoires lors d’étude évaluant l’effet d’un 
traitement sur le remodelage des voies respiratoires centrales. Cependant, les images 
échographiques sont beaucoup moins précises que les images histologiques [77].  
D’autres techniques d’imageries sont disponibles mais présentent certaines limites. La 
radiographie est principalement utilisée pour un diagnostic d’exclusion, en effet, elle ne permet 
pas de diagnostiquer un cheval asthmatique léger/modéré [15], et seulement un léger 
épaississement interstitiel est mis en évidence chez les cas chroniques d’asthme sévère [17].  
La scintigraphie est également une technique disponible et sensible pour mettre en 
évidence des lésions épithéliales pulmonaires, par la modification du taux de clairance 
alvéolaire, chez des chevaux asthmatiques sévères en rémission dépendamment de 
l’environnement. Chez ces chevaux en rémission, aucun signe clinique ou modification de la 
fonction respiratoire n’a été mis en évidence [101].  
 
3.4. Fonction respiratoire  
L’obstruction des voies respiratoires centrales et périphériques, représentée 
respectivement par la résistance et l’élastance pulmonaires, ainsi que l’effort développé par le 
cheval pour respirer, sont évalués par des instruments de mesure de la fonction respiratoire. 
Actuellement aucun dispositif portable n’est disponible pour une utilisation de terrain. 
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3.4.1. La mécanique respiratoire standard 
La mécanique respiratoire standard est une méthode permettant d’évaluer la résistance 
(RL) et l’élastance (EL) pulmonaires et la pression transpulmonaire (∆PL). Cette technique 
nécessite le placement d’un cathéter naso-oesophagien jusqu’au 1/3 distal de l’œsophage à 
l’extrémité duquel un ballonnet est légèrement gonflé d’air (5 ml). Le ballonnet perçoit à chaque 
respiration la pression transpleurale. Un masque à l’extrémité duquel est placé un 
pneumotachographe est positionné sur le nez du cheval. Ce dispositif permet de mesurer le flux 
d’air inspiré et expiré à chaque mouvement respiratoire. Ces données ainsi mesurées sont par la 
suite amplifiées et intégrées dans une équation de régression linéaire permettant de calculer la 
résistance et l’élastance pulmonaires : ∆PL = EL x V + RL x V̇ + K, où V est le volume, V̇ est le 
flux d’air et K est la pression transpulmonaire en fin d’expiration [102].  
La résistance et l’élastance pulmonaires d’un cheval sain sont inférieures à 1 cm H2O/L/s 
et 1 cm H2O/L respectivement. La pression transpulmonaire varie de 4-8 cm H2O chez un cheval 
sain, est inférieure à 10 cm H2O chez un cheval asthmatique léger/modéré et est supérieure à 
15 cm H2O chez un cheval asthmatique sévère en exacerbation [15; 103]. La mise en évidence 
de restriction respiratoire est alors facile à mettre en évidence chez les chevaux asthmatiques 
sévères en exacerbation mais plus difficile chez les chevaux asthmatiques légers/modérés et des 
méthodes plus sensibles sont nécessaires [15; 89].  
 
3.4.2. La mécanique par oscillométrie  
La mécanique par oscillométrie telle que, la technique d’oscillation forcée (FOT) ou le 
système d’oscillométrie d’impulsion (IOS), permettrait l’évaluation de la fonction respiratoire 
de manière plus sensible que la mécanique respiratoire standard [104] par la mesure de la 
résistance et de la réactance pulmonaire.  
Il s’agit d’un dispositif non invasif puisqu’il nécessite uniquement le positionnement 
d’un masque sur les naseaux du cheval à l’extrémité duquel est placé un haut-parleur générateur 
de fréquences multiples. Lors de l’utilisation de l’IOS, la fréquence des ultra-sons est variable 
contrairement à la technique d’oscillation forcée. La réponse au signal du flux de pression 
imposé à la respiration de l’animal est mesurée par un transducteur de pression connecté à un 
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pneumotachographe placé également à l’extrémité du masque. Les données sont alors 
enregistrées et analysées par un logiciel puis transformées pour obtenir la résistance et la 
réactance du système respiratoire à différentes fréquences à partir de 1 Hz [105]. Les résistances 
obtenues à basses fréquences (5 Hz) permettent d’évaluer l’entièreté des voies respiratoires, à 
l’inverse, les résistances obtenues à hautes fréquences (20 Hz) évaluent les voies respiratoires 
larges. Chez l’humain, la résistance obtenue à 20 Hz réduite par celle obtenue à 5 Hz permet 
d’évaluer la résistance des petites voies respiratoires [106]. Chez le cheval, l’utilisation de 
basses fréquences tel que 5 Hz est plus sensible et représente mieux la fonction respiratoire, de 
plus, le ratio R5 : R10 est un très bon indicateur d’obstruction des petites voies respiratoires 
[104]. 
Cette technique permet de mettre en évidence une augmentation de la résistance et une 
diminution de la réactance chez les chevaux asymptomatiques diagnostiqués avec de l’asthme 
léger/modéré sur base de la cytologie du lavage bronchoalvéolaire, par rapport aux chevaux 
sains [107]. 
 
3.4.3. Autres méthodes 
La mesure de l’expiration forcée est une technique qui combine, le système de 
mécanique respiratoire standard permettant la mesure de la pression transpulmonaire par le 
cathéter naso-oesophagien, et un cathéter nasotrachéal. Le cheval est alors ventilé 
mécaniquement puis manuellement à sa capacité pulmonaire maximale par ce dernier cathéter. 
L’expiration forcée est induite par l’exposition des voies respiratoires à un réservoir sous vide 
séparé du cathéter trachéal par une valve 3-voies [108]. Cette technique plus sensible et plus 
spécifique, permet d’identifier de manière précoce l’obstruction de voies respiratoires de 
chevaux asthmatiques sévères et légers/modérés asymptomatiques [89]. Cette technique est 
rarement utilisée chez les chevaux car très invasive et nécessite une sédation importante.  
La mesure de l’hyperréactivité bronchique consiste en l’exposition d’une concentration 
croissante d’histamine nébulisée au travers d’un masque placé sur les naseaux. La fonction 
respiratoire est évaluée entre deux expositions. La dose d’histamine ou de méthacholine à 
laquelle la fonction respiratoire est modifiée (augmentation de la résistance et diminution de la 
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compliance pulmonaire) correspond au niveau de sensibilité. Les chevaux sains ne présentent 
pas d’hyperréactivité bronchique, contrairement aux chevaux présentant une inflammation 






















Hypothèse et Objectifs 
Considérant l’altération de la fonction respiratoire dans les formes légère/modérée et 
sévère de l’asthme, et les altérations structurales des voies respiratoires centrales dans cette 
dernière forme, l’hypothèse de la présente étude est qu’il existe un remodelage des voies 
respiratoires centrales chez certains chevaux asthmatiques légers/modérés et que celui-ci 
contribue à la progression de la maladie. 
Nos objectifs sont tout d’abord à l’aide de méthodes histomorphométriques, de 
déterminer la présence de remodelage tissulaire bronchique dans les voies respiratoires centrales 
des chevaux asthmatiques légers/modérés. Et si celui-ci est présent, d’évaluer la fiabilité du 




Matériel et Méthodes 
1. Protocole expérimental  
Ce projet s’inscrit dans le cadre d’une étude contrôlée, randomisée à l’aveugle, réalisée 
sur des biopsies endobronchiques, issues de la biobanque de tissus respiratoires équins (BTRE), 
prélevées chez des chevaux asthmatiques légers/modérés et contrôles sains présentés à la 
l’Hôpital Équin de la faculté de Médecine Vétérinaire de l’Université de Montréal lors d’une 
étude antérieure entre 2015 et 2016. Seuls deux chevaux, un cheval contrôle et un cheval 
asthmatique ont été présentés en 2013 et 2014 respectivement. Toutes les procédures 
expérimentales réalisées sur les chevaux ont été acceptées par le comité de bien-être animal de 
l’Université de Montréal (Rech-1647). Tous les propriétaires ont signé un formulaire de 
consentement après avoir pris connaissance d’un document expliquant l’objectif et le protocole 
de l’étude.  
Les chevaux présentés à l’Hôpital Équin pour consultation respiratoire (n = 39) et les 
chevaux contrôles sains pour dons (n = 21) étaient soumis au même protocole dès leur arrivée. 
Une anamnèse, un examen physique ainsi qu’une hématologie étaient réalisés. Une endoscopie 
des voies respiratoires supérieures permettait d’attribuer un score semi-quantitatif évaluant 
l’accumulation de mucus trachéal (/5), basé sur le score de Gerber et collaborateur [111] 
(figure 6). L’endoscopie des voies respiratoires inférieures a permis de réaliser un lavage 
bronchoalvéolaire pour une analyse cytologique, et avec accord du propriétaire, un prélèvement 
de 4 à 6 biopsies endobronchiques. Un lavage trachéal et des radiographies pulmonaires ont été 
effectués sur certains chevaux pour compléter l’examen, mais leurs résultats ne seront pas 
utilisés dans cette étude en raison du manque de données.  
L’endoscopie des voies respiratoires a été réalisée avec un endoscope de 13 mm de 
diamètre et 1,6 m de longueur. Le lavage bronchoalvéolaire a été réalisé par l’instillation à deux 
reprises de 250 ml de saline 0,9 % stérile espacées par une aspiration du liquide de lavage. Les 
cytologies utilisées dans cette étude ont été lues par une pathologiste certifiée, Dre Carolyn 
Grimes. Les biopsies endobronchiques ont été prélevées dans les petites carina à l’aide d’une 
pince à biopsie ovale aux extrémités mousses (2,85 mm de diamètre). Deux biopsies ont été 
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conservées dans une solution de conservation d’ARNlater® et les biopsies restantes ont été 
fixées dans la formaline, puis enrobées en paraffine dans des cassettes histologiques.  






Figure 6. Score d’évaluation de l’accumulation de mucus trachéal. Modifié de [111]. 
 
1.1. Critères d’inclusion  
Tous les chevaux inclus dans cette étude devaient être en santé, présenter une 
hématologie normale ou compatible avec l’âge et la race. Au moins une biopsie devait avoir été 
prélevée et conservée en paraffine. 
Les chevaux sains devaient présenter une anamnèse normale, sans antécédent de 
pathologie chronique. De plus, la cytologie du lavage bronchoalvéolaire devait être 
non-inflammatoire, avec les neutrophiles < 5 %, les mastocytes < 3 % et les éosinophiles ≤ 1 %. 
Le remodelage des voies respiratoires centrales des chevaux sains avec une inflammation 
pulmonaire mastocytaire ≤ 2 % a également été évalué et les différences significatives après le 
retrait des chevaux avec une inflammation mastocytaire > 2 % sont présentées en annexe.  
 Les chevaux asthmatiques devaient présenter une anamnèse compatible avec l’asthme 
équin léger/modéré, soit présenter de l’intolérance à l’effort et/ou de la toux. Le LBA devait être 
inflammatoire, tel que la population cellulaire devait être représentée par des neutrophiles ≥ 5 % 
et/ou des mastocytes ≥ 2 % et/ou des éosinophiles ≥ 1 %.  
Absent 
Propre, rare 
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1.2. Critères d’exclusion  
 Les chevaux diagnostiqués avec une autre pathologie respiratoire (infectieuse ou non 
telle que l’asthme équin sévère) ou systémique (pour les deux groupes de chevaux) ont été 
exclus de l’étude. 
 
2. Colorations 
 Antérieurement à cette étude, les biopsies endobronchiques des chevaux ont été colorées 
au bleu alcian et au HEPS par le service de pathologie.  
 Au cours de cette étude, des biopsies additionnelles ont été coupées au microtome à une 
épaisseur de 4 µm. Un minimum de 4 et un maximum de 8 biopsies ont été placées par lame de 
manière aléatoire, permettant de colorer toutes les biopsies en une coloration. Suivant le 
déparaffinage au xylène et l’hydratation progressive dans des bains d’alcool à concentration 
décroissante (100 %-75 %), la coloration pentachrome MOVAT est obtenue par la combinaison 
de 5 bains de colorants : le bleu alcian 1%, l’hématoxyline alcoolique 10 %, le chlorure ferrique 
2 %, la crocéine scarlet associée à la fuchsine acide puis le safran Gatinais (protocole en annexe). 
La déshydratation des biopsies a été effectuée dans des bains d’alcool à concentration croissante, 
séchées au xylène puis mis sous lamelle. Cinquante-cinq biopsies ont été colorées lors d’une 
première coloration. Une biopsie additionnelle ainsi que vingt-deux biopsies précédemment 
colorées, mais de qualité insuffisante, ont été coupées et colorées lors d’une deuxième 
coloration. 
 
3. Score de qualité histologique 
 Le score de qualité histologique a été évalué sur toutes les biopsies endobronchiques 
coupées et colorées au MOVAT (n = 78). Ce score permet sur une échelle de 1 à 5 de caractériser 
de manière semi-quantitative, l’orientation et l’intégrité du tissu (figure 4). Un score de 5/5 
caractérise une biopsie très bien orientée, la succession physiologique des tissus est retrouvée 
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(épithélium-lamina propria-muscle lisse bronchique) et la conservation des tissus est de très 
bonne qualité. En revanche, un score de 1/5 caractérise une biopsie dont l’orientation est 
inacceptable [78]. Les biopsies avec un score de qualité supérieur ou égal à 3/5, et les biopsies 
ne contenant pas de muscle mais qui étaient bien orientées et avec une bonne intégrité du tissu, 
étaient jugées acceptables et ont été conservées pour les analyses suivantes. Lorsque les biopsies 
ne contenaient pas de muscle lisse, une seconde biopsie en contenant était ajoutée.  
 
4. Histomorphométrie  
 L’histomorphométrie a été réalisée sur les biopsies sélectionnées sur base du score de 
qualité histologique. Les biopsies sélectionnées ont été numérisées au grossissement 400X à 
l’aide du logiciel Panoptiq (ViewsIQ, version 1.4.3) connecté à une caméra digitale Leica 
(DCF320, Leica Microsystems, Cambridge, UK). La moyenne des mesures, lorsqu’effectuée 
sur deux biopsies par cheval a été utilisée pour évaluer les structures.  
 
4.1. NewCAST 
 Habituellement utilisé comme module de stéréologie, dans cette étude newCAST 
(version 6.5.2.2303 ; Visiopharm, Hoersholm, Danemark) nous a permis d’évaluer de manière 
bidimensionnelle les tissus par la mesure de leurs aires grâce à un système de comptage de 
points. Chaque biopsie est divisée en cadre de travail de taille égale. Chaque cadre est recouvert 
de croix placées de manière régulière où chaque croix est caractérisée par une aire fixe. Le 
comptage de 200 points par tissu évalué est considéré comme fiable [100]. Plus le tissu à évaluer 
est grand, plus le nombre de croix par cadre nécessaire pour obtenir un comptage de 200 points 
par tissu sera diminué, et l’aire associée sera grande. À l’inverse, si l’aire du tissu à évaluer est 
petite, le nombre de croix par cadre sera augmenté et l’aire de chaque croix sera plus petite. 
Toutes les croix interceptant un tissu d’intérêt seront identifiées et prises en compte dans 
l’évaluation de l’aire de celui-ci. En revanche, les croix n’interceptant aucun tissu ne seront pas 
prises en compte. Si l’identification d’une croix pour un tissu n’était pas claire au grossissement 
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400X, l’image était alors grossie à l’aide du logiciel utilisé jusqu’à l’identification des pixels 
composant l’image, par convention, la couleur du pixel en haut à droite de la croix déterminait 
le type de tissus.  
Les critères suivants ont été mesurés sur toutes les biopsies colorées au MOVAT : aire 
totale de la biopsie (figure 7), aire de l’épithélium, aire de la matrice extracellulaire, aire du 
muscle lisse (figure 8) (quand il était présent). L’aire des tissus a été calculée en µm2 comme 
suit : nombre de croix dans le tissu x aire d’une croix. Les aires mesurées des tissus ont été 
rapportées sur l’aire totale de la biopsie permettant d’évaluer la fraction de chaque tissu au sein 
de la biopsie. Les fractions de tissus au sein de la biopsie ont été évaluées en pourcentage comme 















Figure 7. Évaluation de l’aire totale de la biopsie. Chaque croix bleue sur la biopsie 












Figure 8. Évaluation de l’aire du muscle lisse dans une fraction de la biopsie. La 
biopsie à évaluer est limitée par une ligne verte et est fractionnée en carrés bleus. 
Chaque croix bleue identifiée M représente du tissu musculaire lisse. 
 
 De la même manière, nous avons évalué la fraction des structures au sein d’un tissu telle 
que, la fraction des cellules caliciformes au sein de l’épithélium, des fibres élastiques au sein de 
la matrice extracellulaire (lamina propria) et du collagène au sein du muscle lisse bronchique 
(permettant ainsi d’évaluer la fibrose musculaire ; figure 9). Par exemple, la fraction de 
collagène dans le muscle lisse, évaluée en pourcentage, a été calculée comme suit : nombre de 



















Figure 9. Évaluation de la fraction de matrice extracellulaire dans le muscle lisse dans 
une fraction de la biopsie. La biopsie à évaluer est limitée par une ligne verte et est 
fractionnée en carrés bleus. Chaque croix bleue identifiée M représente des fibres 
musculaires lisses et chaque croix identifiée C représente des fibres de collagène. 
 
 Si aucune biopsie colorée au MOVAT n’était exploitable, et que des biopsies colorées 
au HEPS et bleu alcian étaient disponibles, ces dernières colorations étaient utilisées pour 
évaluer l’aire totale de la biopsie, de la matrice extracellulaire (lamina propria), du muscle lisse 
et de l’épithélium uniquement. 
 
4.2. ImageJ 
Le logiciel ImageJ (version 1.48v et 1.50h ; NIH, Bethesda, MD, USA) nous a permis 
de mesurer la distance entre la membrane basale et le muscle lisse (µm) (figure 10) évaluant 
l’épaisseur de la lamina propria, l’épaisseur de la membrane basale (µm) et l’aire de l’épithélium 
corrigée par la longueur de la membrane basale (µm2/µm) (figure 11) évaluant l’hyperplasie 
épithéliale. L’aire de d’épithélium corrigée a été mesurée sur des portions d’épithélium de bonne 
qualité, de coupe d’apparence transverse où la membrane basale et les cils à l’apex de 
l’épithélium étaient visibles, excluant ainsi les fragments de l’épithélium desquamés 
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mécaniquement ou physiologiquement. Ce paramètre a été calculée comme il suit : aire de 
l’épithélium / longueur de la membrane basale correspondante. Pour les précédentes mesures, 
une coupe perpendiculaire de la biopsie était indispensable. Un maximum de mesures a été 








































Figure 11. Mesure de l’aire de l’épithélium corrigée par la longueur de la membrane 
basale (µm²/µm). Rectangle orange : aire de l’épithélium ; ligne verte : longueur de la 
membrane basale associée. 
 
5. Score histologique semi-quantitatif  
 La lecture du score histologique semi-quantitatif a été réalisée par un pathologiste 
certifié, Dr Pierre Hélie. Une biopsie par cheval a été sélectionnée parmi celles présentant un 
score de qualité histologique supérieur ou égal à 3/5. Si la qualité de certaines biopsies était 
insuffisante pour établir un score, liées à des artefacts de coupe de l’épithélium ou à l’absence 
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de muscle par exemple, celles-ci étaient complétées par une deuxième biopsie du même cheval 
colorée au MOVAT (si existante). Si une seule biopsie colorée au MOVAT était disponible, 
mais ne permettait pas d’établir de manière complète le score, les biopsies préalablement 
colorées au HEPS et bleu alcian étaient utilisées en complément. Finalement un seul score est 
attribué pour chaque critère pour chaque cheval, même si deux biopsies ont été utilisée pour lire 
le score. 
 La fiabilité du score semi-quantitatif a été évaluée pour les critères mesurés par 
histomorphométrie, tels que, l’hyperplasie épithéliale, l’hyperplasie des cellules caliciformes, 
l’épaisseur de la membrane basale et la fibrose du muscle lisse. Lorsque les mesures 
histomorphométriques étaient réalisées sur deux biopsies pour un cheval, les mesures utilisées 
pour évaluer la fiabilité du score pour un critère étaient celles réalisées sur la biopsie ayant servi 
à établir le score de ce critère. En effet, pour cette évaluation, la moyenne des mesures 
histomorphométriques effectuées sur deux biopsies pour un cheval ne peut être utilisée. 
 
6. Statistiques  
Les mesures obtenues par les méthodes histomorphométriques ou les résultats de 
cytologies du LBA ont été comparées entre les groupes des chevaux contrôles et asthmatiques 
à l’aide d’un test de t.  
Les résultats des scores semi-quantitatif et du mucus trachéal ont été comparé entre les 
deux groupes à l’aide d’un test Mann-Whitney. 
L’évaluation de la validité du score semi-quantitatif, lorsqu’appropriée, a été effectuée 
pour chaque critère du score, en comparant la mesure histomorphométrique obtenue, au score 
attribué pour chaque cheval à l’aide d’un test de t lorsque le critère était scoré sur 1 point (0-1/1) 
et à l’aide d’une analyse de la variance à une voie lorsque le critère était noté sur 2 points 
(0-1-2/2).  
La corrélation de Pearson a été utilisée afin d’évaluer la corrélation entre les mesures 
histomorphométriques effectuées et des critères de l’anamnèse tels que la durée de la condition 
pour les chevaux asthmatiques, l’âge, l’inflammation pulmonaire. De plus, elle a permis 
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d’évaluer la corrélation entre les fractions de deux tissus occupés dans la biopsie. La corrélation 
de Spearman (non paramétrique) a permis d’évaluer une corrélation entre les scores 
semi-quantitatif et le score de mucus trachéal. 
Le seuil significatif de 0,05 a été appliqué pour tous les tests réalisés. Lors d’absence de 
différence significative et lorsque p était proche de la valeur seuil (0,05), des calculs de taille 
d’échantillon nécessaire pour observer une différence significative et ce, 80 % du temps à un 
seuil de 0,05, ont été réalisés avec le logiciel G*Power (version 3.1.9.2 ; Franz Faul, Universität 
Kiel, Germany). Des tests bilatéraux ont été utilisés, sauf quand la littérature permettait de 
prédire le sens de l’effet, tel que pour la comparaison entre les deux groupes de la distance entre 
la membrane basale et le muscle lisse, dans ce cas, un test unilatéral a été appliqué. 
Les analyses statistiques ont été réalisées grâce au logiciel Prism (version 7.0b ; 
















 Parmi les 24 chevaux contrôles, neuf chevaux présentaient une pathologie concomitante 
(ostéoarthrose (n = 3), syndrome naviculaire chronique (2), spondylomyélopathie cervicale (1), 
ténosynovite septique (1), desmite du ligament annulaire (1) et maladie du neurone moteur (1)), 
quatre chevaux présentaient une neutrophilie > 5% et pour un cheval, aucune biopsie n’a été 
prélevée. Finalement, 10 chevaux rencontraient les critères, établis précédemment, compatibles 
avec un statut sain et 22 biopsies mises en paraffine dans des cassettes histologiques ont été 
recensées. Un score de qualité histologique des biopsies endobronchiques colorées au MOVAT 
supérieur ou égale à 3/5 a permis de sélectionner 12 biopsies (soit en moyenne 1,2 biopsies par 
cheval, pour un score de qualité histologique moyen de 3,6/5). Le groupe de chevaux sains se 
compose comme il suit : cinq hongres et cinq juments, de race Quarter Horse (3), Paint (1), 
Oldenbourg (1), Belge (1), Morgan (1), Hanovrien (1), Appaloosa (1) et Croisé Thoroughbred 
(1), âgés de 5 à 20 ans (moyenne ± écart-type de 9,2 ± 4,6 ans). Quatre chevaux étaient gardés 
en stabulation et cinq au pâturage, le lieu de vie d’un cheval n’était pas rapporté. Tous les 
chevaux recevaient du foin dans leur alimentation. 
Parmi les 34 chevaux présentés pour consultation respiratoire, neuf chevaux ont été 
diagnostiqués avec de l’asthme sévère, trois chevaux présentaient un lavage bronchoalvéolaire 
normal (neutrophiles < 5 %, mastocytes < 2 % et éosinophiles < 1 %) et deux chevaux, un 
lavage bronchoalvéolaire sévèrement inflammatoire et non compatible avec l’asthme 
léger/modéré (neutrophiles : 7,8 % et 41 %, mastocytes : 5,2 % et 1 %, éosinophiles : 15,8 % et 
0 % respectivement). Finalement pour sept chevaux, aucune biopsie n’a été prélevée. Treize 
chevaux ont été diagnostiqués avec de l’asthme léger/modéré et 26 biopsies mises en paraffine 
dans des cassettes histologiques ont été recensées. Le score de qualité histologique de biopsies 
endobronchiques colorées au MOVAT a permis de conserver 14 biopsies de 11 chevaux parmi 
les 13 (soit en moyenne 1,3 biopsies par cheval, pour un score moyen de qualité de biopsie de 
3,5/5). Deux biopsies colorées au MOVAT scorées à 2/5 ont été incluses pour deux chevaux ne 
possédant qu’une biopsie colorée au MOVAT avec un score ≥ 3/5, afin de compléter les mesures 
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histomorphométriques ou le score semi-quantitatif par la suite. Pour deux chevaux, la qualité 
des biopsies colorées au MOVAT était insuffisante et une biopsie colorée au HEPS a alors été 
sélectionnée pour un cheval (les mesures réalisées sur cette coloration seront détaillées par la 
suite). Le cheval sans biopsie colorée au MOVAT ou au HEPS de bonne qualité a été exclu de 
l’étude. Le profil du groupe de chevaux asthmatiques légers/modérés est le suivant : six juments 
et six hongres, âgés de 2 à 11 ans (moyenne ± écart type de 7,1 ± 3,3 ans). Les chevaux sont de 
race Quarter Horse (4), Percheron (1), Oldenbourg (1), Dutch Warm Blood (1), Thoroughbred 
(1), Shire (1), Hanovrien (1), Canadien Warm Blood (1), Paint croisé Quarter Horse (1). Huit 
chevaux vivaient en stabulation et quatre chevaux au pâturage. Tous les chevaux recevaient du 
foin dans leur alimentation. Les signes cliniques sont apparus entre l’âge de 1 et 9 ans (moyenne 
± écart type de 5,4 ± 3,1 ans). Les principaux signes cliniques sont de la toux à l’effort et/ou au 
repos pour neuf des 12 chevaux, en revanche, trois chevaux ne présentent pas de toux. 
Les données des deux groupes sont appariées pour l’âge, et il n’existe pas de différence 











Figure 12. Répartition des âges des chevaux en fonction de statut contrôle et 
asthmatique. Ligne horizontale : moyenne. 
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 Parmi les chevaux asthmatiques, sept chevaux présentaient une inflammation 
pulmonaire neutrophilique (≥ 5 %), trois chevaux une inflammation pulmonaire mastocytaire 
(≥ 2 %) et deux chevaux une inflammation pulmonaire mixte (neutrophiles et éosinophiles). 
Parmi les chevaux contrôles, deux présentaient une inflammation mastocytaire (> 2 %). Dans 
l’annexe, l’analyse des chevaux contrôles excluant les chevaux avec une inflammation 
mastocytaire > 2 % a été réalisée. La neutrophilie pulmonaire des chevaux asthmatiques est 
significativement augmentée par rapport aux chevaux contrôles (p = 0,0004), en revanche, les 
taux de mastocytes et d’éosinophiles pulmonaires sont similaires entre les deux groupes 











Figure 13. Profil inflammatoire des chevaux en fonction du statut contrôle et 
asthmatique. Ligne horizontale : moyenne. 
 
 Le score de mucus trachéal a été effectué lors de l’endoscopie des voies respiratoires 
inférieures sur tous les chevaux à l’exception de trois (deux chevaux sains et un asthmatique). 
Le score est augmenté de manière significative chez les chevaux asthmatiques (p = 0,004 ; 
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figure 14) par rapport aux chevaux contrôles. Le score de mucus trachéal chez les chevaux 
asthmatiques varie de 0 à 4/5 et chez les chevaux contrôles de 0 à 1/5 avec une moyenne et un 
écart type respectivement de 1,5 ± 1/5 et 0,25 ± 0,5/5. Un score supérieur ou égal à 1/5 permet 












Figure 14. Score de mucus trachéal en fonction du statut contrôle et asthmatique. Ligne 
horizontale : moyenne. 
 
2. Histomorphométrie 
Les colorations HEPS effectuées antérieurement à l’étude ont été utilisées pour un cheval 
du groupe asthme. Cette coloration a permis d’effectuer les mesures suivantes : l’aire totale de 
la biopsie, les fractions de l’épithélium, du muscle lisse et de la matrice extracellulaire au sein 
de la biopsie, la distance entre la membrane basale et le muscle lisse, l’épaisseur de la membrane 
basale ainsi que l’aire de l’épithélium corrigée par la longueur de la membrane basale. 
 Les mesures de la distance entre la membrane basale et le muscle lisse, de l’épaisseur de 
la membrane basale ainsi que de l’aire de l’épithélium corrigée par la longueur de la membrane 
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basale ont été réalisée respectivement sur huit chevaux contrôles et 10 chevaux asthmatiques, à 
l’aide de 2 à 6 mesures par biopsie, soit en moyenne 4 mesures par cheval ; sur 10 chevaux 
contrôles et 11 chevaux asthmatiques à l’aide de 1 à 7 mesures par biopsies soit en moyenne 4,8 
mesures par cheval; et sur l’ensemble des chevaux de l’étude, soit 10 chevaux contrôles et 12 
asthmatiques à l’aide de 1 à 5 mesures par biopsie soit en moyenne 2,5 mesures par cheval. 
 L’aire totale des biopsies est similaire entre les deux groupes (p = 0,76 ; figure 15) et 
varie de 4,6*105 à 2,9*106 μm2 et de 6,8*105 à 3,1*106 μm2 chez les chevaux contrôles et les 













Figure 15. Évaluation de l’aire totale des biopsies en fonction du statut contrôle et 
asthmatique. Ligne horizontale : moyenne. 
 
L’aire brute des différents tissus constituants la biopsie telle que l’aire de la matrice 
extracellulaire (p = 0,60), de l’épithélium (p = 0,23) et du muscle lisse bronchique (p = 0,65) 







Figure 16. Évaluation de l’aire de la matrice extracellulaire (A), de l’épithélium (B) et 
du muscle lisse bronchique (C) en fonction du statut contrôle et asthmatique. Ligne 
horizontale : moyenne. 
 
La distance entre la membrane basale et le muscle lisse bronchique, évaluant l’épaisseur 
de la lamina propria tend à être augmentée (p = 0,06 test de t unilatéral ; figure 17) chez les 
chevaux asthmatiques (168 ± 86 µm) par rapport aux chevaux contrôles (108 ± 56 µm). 
Dix-neuf chevaux dans chaque groupe auraient été nécessaires pour mettre en évidence une 





















Figure 17. Évaluation de la distance entre la membrane basale et le muscle lisse 
bronchique en fonction du statut contrôle et asthmatique. Ligne horizontale : moyenne. 
 
Chez les chevaux asthmatiques, la distance entre la membrane basale et le muscle lisse 
bronchique est positivement corrélée avec la fraction de matrice extracellulaire dans la biopsie 
(r = 0,84 ; p = 0,002 ; figure 18.B). En revanche cette corrélation est inexistante chez les 




















Figure 18. Évaluation de la corrélation entre la fraction de matrice extracellulaire et la 
distance membrane basale-muscle lisse bronchique chez les chevaux contrôles (A) et les 
chevaux asthmatiques (B). 
 
La fraction de matrice extracellulaire dans la biopsie chez les chevaux contrôles et 
asthmatiques représente respectivement 51,5 ± 12,5 % et 46,9 ± 15,3 % (figure 27). De la même 
manière que pour l’aire brute de la matrice extracellulaire, la fraction de cette structure au sein 
de la biopsie ne permet pas de différencier de manière significative les deux groupes 
(p = 0,46 ; figure 19). De la même manière, la fraction de fibres élastiques chez les chevaux 
contrôles et asthmatiques représente respectivement 18,6 ± 8,8 % et 18,1 ± 6,9 % et ne permet 

















Figure 19. Évaluation de la fraction de matrice extracellulaire dans la biopsie en 












Figure 20.  Évaluation de la fraction de fibres élastiques dans la matrice extracellulaire 
en fonction du statut contrôle et asthmatique. Ligne horizontale : moyenne. 
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La fraction de fibres élastiques dans la matrice extracellulaire chez les chevaux contrôles 
est corrélée négativement avec l’âge des animaux (r = -0,67 ; p = 0,03 ; figure 21.A). En 
revanche, chez les chevaux asthmatiques aucune corrélation n’a été mise en évidence 










Figure 21. Évaluation de la corrélation entre la fraction de fibres élastiques dans la 
matrice extracellulaire et l’âge des chevaux contrôles (A) et des chevaux asthmatiques 
(B). 
 
La fraction de l’épithélium dans la biopsie chez les chevaux contrôles et asthmatiques 
représente respectivement 12,2 ± 4,8 % et 15,7 ± 7,6 % (figure 27). De la même manière que 
pour l’aire de l’épithélium brute, la fraction de l’épithélium dans la biopsie ne permet pas de 
















Figure 22. Évaluation de la fraction de l’épithélium dans la biopsie en fonction du statut 
contrôle et asthmatique. Ligne horizontale : moyenne. 
 
L’aire de l’épithélium corrigée par la longueur de la membrane basale, évaluant 
l’hyperplasie épithéliale est augmentée bien que de manière non significative chez les chevaux 
asthmatiques par rapport aux chevaux contrôles (p = 0,06 ; figure 23), suggérant ainsi une 
hyperplasie épithéliale dans le groupe de chevaux asthmatiques. Vingt-deux chevaux dans 
chaque groupe auraient été nécessaires pour mettre en évidence une différence significative au 


















Figure 23. Aire de l’épithélium corrigée par la longueur de la membrane basale 
(µm2/µm) en fonction du statut contrôle et asthmatique. Ligne horizontale : moyenne. 
 
De plus, l’aire de l’épithélium corrigée par la longueur de la membrane basale est positivement 
corrélée avec la neutrophilie pulmonaire chez les chevaux asthmatiques 
(r = 0,59 ; p = 0,04 ; figure 24.B), alors que cette corrélation est inexistante chez les chevaux 





















Figure 24. Évaluation de la corrélation entre la neutrophilie pulmonaire et l’aire de 
l’épithélium corrigée par la longueur de la membrane basale chez les chevaux contrôles 
(A) et les chevaux asthmatiques (B). 
 
La fraction de cellules caliciformes dans l’épithélium est augmentée de manière non 
significative chez les chevaux sains par rapport aux chevaux asthmatiques (p = 0,09 ; figure 25). 
Vingt-quatre chevaux dans chaque groupe auraient été nécessaires pour mettre en évidence une 


















Figure 25. Évaluation de la fraction de cellules caliciformes dans l’épithélium en 
fonction du statut contrôle et asthmatique. Ligne horizontale : moyenne. 
 
La fraction de muscle lisse bronchique dans la biopsie chez les chevaux contrôles et 
asthmatiques représente respectivement 29,7 ± 18,5 % et 29,5 ± 20,1 % (figure 27). De la même 
manière que pour l’aire brute du muscle lisse bronchique, la fraction de muscle lisse dans la 
biopsie et ne permet pas de différencier de manière significative les deux groupes 



















Figure 26. Évaluation de la fraction de muscle lisse dans la biopsie en fonction du statut 









Figure 27. Répartition des fractions de tissus dans la biopsie endobronchique chez les 
chevaux contrôles et asthmatiques. Ligne horizontale : écart type.  
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La fraction de matrice extracellulaire dans le muscle lisse représente chez les chevaux 
contrôles et asthmatiques respectivement, 39,4 ± 10,4 % et 47,1 ± 14 % et ne permet pas de 













Figure 28. Évaluation de la fraction de matrice extracellulaire dans le muscle lisse en 
fonction du statut contrôle et asthmatique. Ligne horizontale : moyenne. 
 
Aucune corrélation entre la fibrose musculaire et la neutrophilie n’a été mise en évidence ni 
chez les chevaux contrôles (r = 0,36 ; p = 0,34 ; figure 29.A) ni chez les chevaux asthmatiques 
















Figure 29. Évaluation de la corrélation entre la neutrophilie pulmonaire et la fraction de 
matrice extracellulaire dans le muscle lisse chez les chevaux contrôles (A) et les chevaux 
asthmatiques (B). 
 
L’épaisseur de la membrane basale chez les chevaux contrôles et asthmatiques mesure 
respectivement 4,4 ± 1,3 µm et 4,7 ± 1,6 µm et ne permet pas de différencier les deux groupes 




















Figure 30. Évaluation de l’épaisseur de la membrane basale en fonction du statut 
contrôle et asthmatique. Ligne horizontale : moyenne. 
 
L’inflammation mastocytaire tend à corréler négativement avec l’aire de l’épithélium 
corrigée chez les chevaux asthmatiques (r = -0,49 ; p = 0,11), en revanche, aucune corrélation 
n’est mise en évidence chez les chevaux contrôles (r = 0,04 ; p = 0,91). De plus, elle tend à 
corréler positivement avec la fraction de matrice extracellulaire dans le muscle lisse, chez les 
chevaux contrôles (r = 0,60 ; p = 0,09 ; figure 31.A) et négativement chez les chevaux 















Figure 31. Évaluation de la corrélation entre l’inflammation mastocytaire pulmonaire et 
la fraction de matrice extracellulaire dans le muscle lisse chez les chevaux contrôles (A) 














Tableau I.  Tableau récapitulatif des différences histomorphométriques entre les groupes. 











Test de t 
Valeur de p 
Direction de l’effet 
Aire épithélium corrigée par membrane basale 0,06 Δ Asthme > Contrôle 
Distance membrane basale – muscle lisse 0,06 Δ Ψ Asthme > Contrôle 
Fraction cellules caliciformes dans épithélium  0,09 Δ Contrôle > Asthme 
Aire totale biopsie 0,76  
Aire brute matrice extracellulaire 0,60  
Aire brute épithélium  0,23  
Aire brute muscle lisse bronchique 0,65  
Fraction matrice extracellulaire dans biopsie 0,46  
Fraction fibres élastiques dans matrice extracellulaire 0,89  
Fraction épithélium dans biopsie 0,23  
Fraction muscle lisse bronchique dans biopsie 0,98  
Fraction matrice extracellulaire dans muscle lisse 0,19  




Tableau II. Tableau récapitulatif des corrélations entre les différents critères évalués. 
* différence significative (p < 0,05) ; Δ tendance à une différence significative 
(p ≤ 0,1). 
 
 
Corrélation évaluée (critère / critère) 
Test de Pearson 
(r ; p) 
Statut 
Distance membrane basale - muscle lisse / fraction de matrice 
extracellulaire 
0,84 ; 0,002 * Asthme 
Aire épithélium corrigée par membrane basale / neutrophiles 
pulmonaires 
0,59 ; 0,04 * Asthme 
Fraction fibres élastiques dans matrice extracellulaire / âge -0,67 ; 0,03 * Contrôle 
Fraction de matrice extracellulaire dans muscle lisse / mastocytes 
pulmonaires 
-0,57 ; 0,06 Δ Asthme 
Fraction de matrice extracellulaire dans muscle lisse / mastocytes 
pulmonaires 
0,60 ; 0,09 Δ Contrôle 
Aire épithélium corrigée par membrane basale / mastocytes 
pulmonaires 
-0,49 ; 0,1 Δ Asthme 
Distance membrane basale - muscle lisse / fraction de matrice 
extracellulaire 
-0,41 ; 0,32 Contrôle 
Fraction fibres élastiques dans matrice extracellulaire / âge 0,12 ; 0,72 Asthme 
Aire épithélium corrigée par membrane basale / neutrophiles 
pulmonaires 
-0,49 ; 0,15 Contrôle 
Matrice extracellulaire dans muscle lisse / neutrophiles pulmonaires 0,36 ; 0,34 Contrôle 
Matrice extracellulaire dans muscle lisse / neutrophiles pulmonaires 0,29 ; 0,39 Asthme 
Aire épithélium corrigée par membrane basale / mastocytes 
pulmonaires 
0,04 ; 0,91 Contrôle 
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3. Score histologique semi-quantitatif 
Le score semi-quantitatif a été lu sur les biopsies endobronchiques des 22 chevaux de 
l’étude. Le score de 13 chevaux (six asthmatiques et sept contrôles) a été évalué sur une seule 
biopsie colorée au MOVAT, et celui de sept chevaux (cinq asthmatiques et deux contrôles), sur 
deux biopsies colorées au MOVAT (principalement en raison de la qualité insuffisante pour 
l’évaluation de certains critères malgré un score de qualité histologique ≥ 3/5). La lecture du 
score d’un cheval sain effectuée sur une biopsie colorée au MOVAT a été complétée par les 
lames colorées au HEPS et bleu alcian. Finalement le score d’un cheval asthmatique a été lu 
uniquement sur les colorations HEPS et bleu alcian. 
Le score total des chevaux contrôles s’étendait de 3 à 7/14 avec une moyenne et un écart 
type de 4,6 ± 1,3/14 et celui des chevaux asthmatiques oscillait entre 4 et 10/14 avec une 
moyenne et un écart type de 6,8 ± 1,9/14. Le score semi-quantitatif total est augmenté de 
manière significative chez les chevaux asthmatiques par rapport aux chevaux contrôles 
(p = 0,005 ; figure 32). Un score total > 5/14 permet d’identifier un cheval asthmatique avec une 
sensibilité 75 % et une spécificité de 80 %. Cette significativité est associée à deux critères : 
























Figure 32. Score semi-quantitatif total (/14) en fonction du statut contrôle et 
asthmatique. Ligne horizontale : moyenne. 
 
Chez les chevaux asthmatiques légers/modérés, le score semi-quantitatif total tend à 
corréler positivement avec l’inflammation pulmonaire neutrophilique (r = 0,57 ; p = 0,05 ; 
figure 33.B.). En revanche chez les chevaux contrôles, aucune corrélation n’est mise en 
évidence (r = -0,33 ; p = 0,356 ; figure 33.A.). La neutrophilie pulmonaire est significativement 
augmentée chez les chevaux asthmatiques qui présentent un score d’hyperplasie épithélial 
augmenté (1/1) par rapport à ceux qui ne présentent pas d’hyperplasie épithéliale (p = 0,047 ; 
figure 34). Un seul cheval avec un score d’hyperplasie épithéliale augmenté ne permet pas 
d’évaluer statistiquement l’association entre ces deux paramètres. L’association entre la 
neutrophilie pulmonaire et, les scores d’hyperplasie des cellules caliciformes, des glandes à 
mucus dans le muscle lisse et de la fibrose du muscle lisse n’est pas évaluable statistiquement 
en raison du faible nombre de chevaux pour certaines valeurs du score. Il n’existe aucune 
association entre l’inflammation pulmonaire neutrophilique et les scores d’infiltration cellulaire 
dans la lamina propria ou l’épithélium, de l’épaisseur de la membrane basale ni des glandes à 













Figure 33. Évaluation de la corrélation entre la neutrophilie pulmonaire et le score 











Figure 34. Évaluation de la corrélation entre la neutrophilie pulmonaire et le score 
d’hyperplasie épithéliale (/1) chez les chevaux contrôles (A) et les chevaux asthmatiques 






















Le score d’infiltration de cellules inflammatoires dans la matrice extracellulaire varie de 
0 à 1/2 avec une moyenne et un écart type de 0,5 ± 0,5/2 chez les chevaux contrôles et de 0 à 
2/2 avec une moyenne et un écart type de 1,3 ± 0,7/2 chez les chevaux asthmatiques. Ce score 
est augmenté de manière significative chez les chevaux asthmatiques par rapport aux chevaux 
contrôles (p = 0,007 ; figure 35) et un score ≥ 1/2 permet d’identifier un cheval asthmatique 













Figure 35. Score semi-quantitatif : Infiltration de cellules inflammatoires dans la 
sous-muqueuse (/2) en fonction du statut contrôle et asthmatique. Ligne horizontale : 
moyenne. 
 
Le score d’hyperplasie épithéliale varie de 0 à 1/1 avec une moyenne et un écart type de 
0,1 ± 0,3/1 de 0,6 ± 0,5/1 chez les chevaux contrôles et asthmatiques respectivement. Ce score 
est augmenté de manière significative chez les chevaux asthmatiques par rapport aux chevaux 
contrôles (p = 0,03 ; figure 36) et un score de 1/1 permet d’identifier un cheval asthmatique avec 
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une sensibilité de 58 % et une spécificité de 90 %. En effet, comme montré précédemment, 












Figure 36. Score semi-quantitatif : Hyperplasie épithéliale (/1) en fonction du statut 
contrôle et asthmatique. Ligne horizontale : moyenne. 
 
 Ce nouveau score, mis en place à partir des deux critères significatifs précédemment 
cités (infiltration de cellules inflammatoires dans la matrice extracellulaire et hyperplasie 
épithéliale), varie de 0 à 1/3 avec une moyenne et un écart type de 0,6 ± 0,5/3 chez les chevaux 
contrôles et de 0 à 3/3 avec une moyenne et un écart type de 1,9 ± 0,9/3 chez les chevaux 
asthmatiques. L’utilisation de ces deux critères significatifs dans l’évaluation semi-quantitative 
du remodelage des voies respiratoires centrales permet de mettre en évidence un score 
significativement augmenté chez les chevaux asthmatiques (p = 0,0006 ; figure 37). Un 
score > 1/3 permet d’identifier un cheval asthmatique avec une sensibilité de 75 % et une 














Figure 37. Nouveau score semi-quantitatif (/3) en fonction du statut contrôle et 
asthmatique. Ligne horizontale : moyenne. 
 
 Bien qu’il n’existe pas de différence significative entre les deux groupes concernant le 
score de glande à mucus ni dans la sous-muqueuse (p = 0,62) ni dans le muscle lisse bronchique 
(p = 0,48), le score semble augmenté dans un premier temps dans la matrice extracellulaire puis 
dans un deuxième temps dans le muscle lisse. En effet, chez tous les chevaux qui présentaient 
un score de glande à mucus total (matrice extracellulaire et muscle lisse) de 1/2, ce score était 
associé à une augmentation des glandes à mucus dans la matrice extracellulaire (n = 15, huit 
chevaux dans le groupe asthme et sept dans le groupe contrôle). Un score de glande à mucus de 
1/1 dans le muscle lisse était observé uniquement chez des chevaux présentant déjà un score de 






Tableau III. Tableau récapitulatif des différences entre les groupes pour les critères 










Test de t (Mann-Whitney) 
Valeur de p 
Direction de l’effet 
Épithélium   
      Hyperplasie épithéliale 0,0310 * Asthme > Contrôle 
      Infiltration inflammatoire (épithélium) 0,1358  Asthme > Contrôle 
      Hyperplasie cellules caliciformes 0,1948  
      Desquamation 0,9891  
Matrice extracellulaire   
      Épaisseur membrane basale > 0,9999  
      Infiltration inflammatoire (sous muqueuse) 0,0068 * Asthme > Contrôle 
      Glandes à mucus 0,6241  
Muscle lisse bronchique   
       Fibrose 0,8085  
       Glande à mucus 0,4805  
       Fin du muscle visible 0,3476  
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4. Associations entre les mesures histomorphométriques 
et le score histologique semi-quantitatif 
 
 Les chevaux asthmatiques qui présentent une aire d’épithélium corrigée importante, sont 
également caractérisés par un score d’hyperplasie épithéliale significativement plus important 
(p = 0,008 ; figure 38.B). La limite entre les deux scores d’hyperplasie épithéliale est proche de 
41 µm²/µm. Les chevaux contrôles sont moins nombreux à être identifiés avec un score de 1/1, 
tel qu’un seul cheval ne nous permet pas l’effectuer d’analyses statistiques. Cependant, le cheval 
identifié avec un score d’hyperplasie épithéliale de 1/1 présente une aire d’épithélium corrigée 
supérieure à 41 μm²/μm (figure 38.A). De plus, les chevaux contrôles identifiés avec un score 
de 0/1 présentent une aire d’épithélium corrigée inférieure à ce seuil. Par conséquent, 
l’hyperplasie épithéliale, évaluée par la mesure de l’aire de l’épithélium corrigée par la longueur 
de la membrane basale est représentée de manière fiable par le score d’hyperplasie épithéliale, 
























Figure 38. Évaluation de l’association entre l’aire de l’épithélium corrigée par la 
longueur de la membrane basale et le score d’hyperplasie épithéliale chez les chevaux 
contrôles (A) et les chevaux asthmatiques (B). Ligne horizontale : moyenne. 
 
 La fraction de matrice extracellulaire dans le muscle lisse, évaluant la fibrose musculaire, 
chez les chevaux asthmatiques qui présentent une hyperplasie épithéliale (1/1) représente 
53,7 ± 16,2 % (figure 40) et est augmentée de manière non significative (p = 0,09 ; figure 39.B) 
par rapport aux chevaux asthmatiques qui ne présentent pas d’hyperplasie épithéliale (0/1). Chez 
ces derniers, la fraction de matrice extracellulaire dans le muscle lisse représente 40,3 ± 9,5 % 
(figure 40). Vingt chevaux asthmatiques, soit 10 chevaux pour chaque score d’hyperplasie 
épithéliale auraient été nécessaires pour mettre en évidence une différence significative au seuil 
de 0,05 et ce 80 % du temps. Un seul cheval contrôle avec un score d’hyperplasie épithéliale de 
1/1 ne nous permet pas d’analyser statistiquement l’association entre l’hyperplasie épithéliale et 















Figure 39. Évaluation de l’association entre la fibrose musculaire lisse et le score 
d’hyperplasie épithéliale (/1) chez les chevaux contrôles (A) et les chevaux asthmatiques 










Figure 40. Répartition de la matrice extracellulaire dans le muscle lisse chez les 
chevaux asthmatiques en fonction du score d’hyperplasie épithéliale. Asthme 0 : 





De plus, la fibrose du muscle lisse est augmentée bien que de manière non statistiquement 
significative (p = 0,06 ; figure 41) chez les chevaux asthmatiques qui présentent une hyperplasie 
épithéliale (1/1) par rapport aux chevaux contrôles (quel que soit le score d’hyperplasie). Quinze 
chevaux dans chaque groupe auraient été nécessaires pour mettre en évidence une différence 











Figure 41. Évaluation de la fraction de fibrose musculaire lisse en fonction du statut 
contrôle et asthmatique avec une hyperplasie épithéliale (1/1) (Asthme 1). Ligne 
horizontale : moyenne. 
 
Bien que la fibrose du muscle lisse tende à être augmentée lorsque le score d’hyperplasie 
épithéliale l’est également, il n’existe pas de corrélation entre l’aire de l’épithélium corrigée et 
la fraction de matrice extracellulaire dans le muscle lisse ni chez les chevaux asthmatiques 
(r = 0,17 ; p = 0,62 ; figure 42.B) ni chez les chevaux contrôles (r = -0,32 ; p = 0,41 ; 















Figure 42. Évaluation de la corrélation entre la fraction de matrice extracellulaire dans 
le muscle lisse et l’aire de l’épithélium corrigée par la longueur de la membrane basale 
chez les chevaux contrôles (A) et les chevaux asthmatiques (B). 
 
Le nombre réduit de chevaux avec un score d’hyperplasie des cellules caliciformes 
augmenté (n = 2) ne nous permet pas d’analyser statistiquement l’association entre la fraction 
de cellules caliciformes dans l’épithélium et le score d’hyperplasie des cellules caliciformes (/1). 
Cependant, la limite entre les deux scores semble être environ 7 % de cellules caliciformes dans 
l’épithélium chez les chevaux contrôles. En effet, un score de 1/1 a été attribué aux chevaux 
avec une fraction de cellules caliciformes supérieure à 7 %, et un score de 0/1 à des chevaux 
avec une fraction inférieure à ce seuil. Chez les chevaux asthmatiques, aucun cheval ne s’est vu 
attribué un score de 1/1, cependant, tous les chevaux avec un score de 0/1 ont une fraction de 
cellules caliciformes inférieure à 7 % (figure 43.A et B). En raison d’absence d’analyses 
statistiques, l’utilisation du score d’hyperplasie des cellules caliciformes pour évaluer 













Figure 43. Évaluation de l’association entre la fraction de cellules caliciformes dans 
l’épithélium et le score d’hyperplasie des cellules caliciformes (/1) chez les chevaux 
contrôles (A) et les chevaux asthmatiques (B). Ligne horizontale : moyenne. 
 
Les chevaux asthmatiques dont l’épaisseur de la membrane basale est augmentée, sont 
également caractérisés par un score de membrane basale significativement plus important 
(p = 0,008 ; figure 44.B). En revanche, il n’existe pas d’association entre la mesure de la 
membrane basale et le score chez les chevaux contrôles (p = 0.14 ; figure 44.A). Considérant 
qu’il existe une association significative uniquement chez les chevaux asthmatiques et étant 
donné le faible nombre de chevaux caractérisés par un score de 1/1 (n = 3), le score sur 
















Figure 44. Évaluation de l’association entre l’épaisseur de la membrane basale et le 
score de membrane basale (/1) chez les chevaux contrôles (A) et les chevaux 
asthmatiques (B). 
 
 L’absence d’association entre le score de desquamation et la fraction de l’épithélium ou 
la mesure de l’aire de l’épithélium brute chez les chevaux asthmatiques (p = 0,13 ; p = 0,20 
respectivement) et les chevaux contrôles (p = 0,18 ; p = 0,59 respectivement) en fait un score 
non fiable.  
 Il n’existe pas d’association entre la fraction de collagène dans le muscle lisse et le score 
de fibrose musculaire ni chez les chevaux asthmatiques (p = 0,72) ni chez les chevaux contrôles 
(p = 0,85). Par conséquent, l’utilisation du score de fibrose musculaire pour évaluer la fraction 
de collagène dans le muscle lisse bronchique n’est pas fiable. 
 De plus, aucune corrélation n’a été mise en évidence au sein des chevaux asthmatiques 
et contrôles respectivement, entre le score de mucus trachéal observé à l’endoscopie et les 
différents paramètres suivants : le score de glande de mucus de la matrice extracellulaire 
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(r = 0,25 et p = 0,60 ; r = -0,33 et p > 0,99), le score de glande à mucus du muscle lisse (r = 0,12 
et p = 0,98 ; aucune analyse statistique réalisable pour cette comparaison en raison de l’absence 
de valeurs associées au score 1/1), le score de glande à mucus total (r = 0,24 et p = 0,58 ; 
r = -0,33 et p > 0,99), le score de cellules caliciformes (aucune analyse statistique réalisable 
pour cette comparaison en raison de l’absence de valeurs associées au score 1/1 dans les deux 
groupes), et la fraction de cellules caliciformes dans l’épithélium (r = -0,11 et p = 0,76 ; 
r = -0,54 et p = 0,17). 
 De plus, chez les chevaux asthmatiques, le score de mucus trachéal n’est corrélé ni avec 
l’hyperplasie épithéliale évaluée par l’aire de l’épithélium corrigée (r = 0,14 et p = 0,96) ni avec 
la fibrose musculaire (r = 0,003 et p = 0,99). 
Les critères étudiés suivant les différentes méthodes (mesures histomorphométriques, 
score semi-quantitatif, inflammation pulmonaire) ont également été évalués en fonction de la 





















Tableau IV.  Tableau récapitulatif des corrélations et associations entre les mesures 
histomorphométriques ou le score semi-quantitatif et le score histologique 
semi-quantitatif. Asthme 1, chevaux asthmatiques avec un score d’hyperplasie 
épithéliale 1/1 * différence significative (p < 0,05) ; Δ tendance à une 
différence significative (p ≤ 0,1). 
Associations / corrélations mesures 
histomorphométriques / score 
Test de t ou 
ANOVA /Pearson 
Valeur de p / r ; p 
Direction de l’effet / 
Statut 
Aire épithélium corrigée / Score hyperplasie épithéliale 0,0076 * Asthme 1 > Asthme 0 
Épaisseur de membrane basale / Score membrane basale 0,008 * Asthme (n = 3) 
Fraction matrice extracellulaire dans muscle lisse / Score 
hyperplasie épithéliale 
0,06 Δ Asthme 1 > Contrôle 
Fraction matrice extracellulaire dans muscle lisse / Score 
hyperplasie épithéliale 
0,09 Δ Asthme 1 > Asthme 0 
Épaisseur de membrane basale / Score membrane basale 0,14 Contrôle 
Fraction matrice extracellulaire dans muscle lisse / aire 
épithélium corrigée 
-0,32 ; 0,41 Contrôle 
Fraction matrice extracellulaire dans muscle lisse / aire 
épithélium corrigée  
0,17 ; 0,62 Asthme 
Fraction de collagène dans muscle lisse / Score fibrose 
musculaire 
0,85 Contrôle 
Fraction de collagène dans muscle lisse / Score fibrose 
musculaire 
0,75 Asthme 
Score mucus trachéal / Score glandes à mucus (MEC) -0,33 ; > 0.999 Contrôle 
Score mucus trachéal / Score glandes à mucus (MEC) 0,25 ; 0.6 Asthme 
Score mucus trachéal / Score glandes à mucus (ML) / Contrôle 
Score mucus trachéal / Score glandes à mucus (ML) 0,12 ; 0,98 Asthme 
Score mucus trachéal / Score glandes à mucus (total) -0,33 ; > 0,999 Contrôle 
Score mucus trachéal / Score glandes à mucus (total) 0,24 ; 0,58 Asthme 
Score mucus trachéal / fraction cellules caliciformes dans 
épithélium 
-0,54 ; 0,17 Contrôle 
Score mucus trachéal / fraction cellules caliciformes dans 
épithélium 
-0,11 ; 0,76 Asthme 
Score mucus trachéal / Score cellules caliciformes / Contrôle 
Score mucus trachéal / Score cellules caliciformes / Asthme 
Fraction de l’épithélium / Score desquamation 0,18 Contrôle 
Fraction de l’épithélium / Score desquamation 0,13 Asthme 
Aire épithélium / Score desquamation 0,59 Contrôle 
Aire épithélium / Score desquamation 0,20 Asthme 
Aire épithélium corrigée / Score hyperplasie épithéliale / Contrôle 
Fraction matrice extracellulaire dans muscle lisse / Score 
hyperplasie épithéliale 
/ Contrôle 
Fraction cellules caliciformesdans l’épithélium / Score 
hyperplasie cellules caliciformes 
/  Contrôle 
Fraction cellules caliciformes dans l’épithélium / Score 
hyperplasie cellules caliciformes 




Il s’agit de la première étude évaluant le remodelage des voies respiratoires centrales de 
chevaux asthmatiques légers/modérés. Les méthodes d’histomorphométrie et l’utilisation du 
score semi-quantitatif ont permis de mettre en évidence une infiltration cellulaire dans la lamina 
propria, un remodelage de la lamina propria et de l’épithélium chez les chevaux asthmatiques 
légers/modérés. Dans cette étude, deux phénotypes semblent se distinguer sur la base du 
remodelage de l’épithélium bronchique et du type d’inflammation pulmonaire. En effet, 
l’inflammation pulmonaire neutrophilique des chevaux asthmatiques est corrélée à l’hyperplasie 
épithéliale elle-même associée à la fibrose du muscle lisse. D’autre part, l’inflammation 
pulmonaire mastocytaire tend à être corrélée négativement avec l’hyperplasie épithéliale et la 
fibrose du muscle lisse.  
L’augmentation de l’épaisseur de la lamina propria évaluée par des méthodes 
histomorphométriques chez les chevaux asthmatiques légers/modérés par rapport aux chevaux 
contrôles est également rapportée chez les chevaux asthmatiques sévères [78]. De plus, la 
fraction totale de matrice extracellulaire dans la biopsie corrèle positivement avec la distance 
entre la membrane basale et le muscle lisse chez les chevaux asthmatiques légers/modérés. Par 
conséquent, l’évaluation de cette distance permet d’extrapoler la fraction totale de la matrice 
extracellulaire dans la biopsie, validant ainsi l’utilisation de cette distance pour évaluer cette 
fraction. Cette augmentation de l’épaisseur de la lamina propria pourrait contribuer à 
l’obstruction des voies respiratoires comme c’est le cas au niveau des voies respiratoires 
périphériques chez les chevaux asthmatiques sévères [84]. En effet, chez les chevaux 
asthmatiques sévères en rémission, l’épaisseur de la lamina propria corrèle positivement avec la 
résistance pulmonaire suggérant une obstruction résiduelle des voies respiratoires. Chez les 
chevaux contrôles la fraction de fibres élastiques dans la matrice extracellulaire diminue de 
manière significative avec l’âge. Cette diminution est également mise en évidence chez 
l’homme [112] et la souris sains [113] prédisposant à l’altération de la fonction respiratoire. 
Dans l’étude de Setlakwe et collaborateurs [84], chez les chevaux contrôles la fraction de fibres 
élastiques corrélait positivement avec l’élastance pulmonaire. Par conséquent, l’excès, mais 
également le défaut en fibres élastiques dans la matrice extracellulaire des poumons altéreraient 
 
82 
la fonction respiratoire. Cette diminution avec l’âge n’est pas mise en évidence chez les chevaux 
asthmatiques légers modérés. Bien que les groupes soient appariés pour l’âge, les chevaux 
asthmatiques contrôles présentent une étendue de l’âge plus importante que chez les chevaux 
asthmatiques légers/modérés. De plus, l’augmentation de la fraction de fibres élastiques 
secondaire à la maladie pourrait être compensée par la détérioration de celles-ci avec l’âge. 
Les mesures de l’aire brute et de la fraction de l’épithélium dans la biopsie évaluent son 
entièreté et ne permettent pas différencier les zones desquamées ou les artefacts de coupe. De 
plus, ces mesures ne corrèlent pas avec la mesure de l’aire de l’épithélium corrigée par la 
longueur de la membrane basale (données non présentées), qui elle évalue de manière fiable 
l’hyperplasie épithéliale. En effet, la correction de l’aire permet de standardiser les mesures pour 
les différentes tailles de biopsie obtenue et d’en exclure les fractions d’épithélium desquamées 
physiologiquement ou mécaniquement. Par conséquent, la mesure brute et la fraction de 
l’épithélium ne permettent d’évaluer ni l’hyperplasie ni la desquamation épithéliale de manière 
fiable. L’hyperplasie épithéliale pourrait également être évaluée en corrigeant l’aire de 
l’épithélium par le nombre de noyaux des cellules épithéliales, tel qu’il a été réalisé pour évaluer 
l’hyperplasie du muscle lisse bronchique dans les voies respiratoires périphériques [79]. De 
plus, à la lecture du score de desquamation, il est très difficile de différencier la desquamation 
épithéliale des artefacts mécaniques du prélèvement ou de la préparation histologique des lames. 
Pour ces raisons, le score de desquamation épithéliale ne peut être utilisé de manière fiable. 
Le score semi-quantitatif mis en place chez les chevaux asthmatiques sévères [69] utilisé 
dans notre étude permet de différencier de manière significative les chevaux asthmatiques 
légers/modérés des chevaux contrôles avec une sensibilité plus importante et une spécificité 
semblable à celle des chevaux asthmatiques sévères [69]. Sur base de ce score, il existe certaines 
similitudes entre le remodelage des chevaux asthmatiques sévères et des chevaux asthmatiques 
légers/modérés laissant supposer une progression du remodelage vers le stade sévère. En effet, 
l’infiltration de cellules inflammatoires dans la sous-muqueuse et l’hyperplasie épithéliale sont 
augmentées dans les deux formes de la maladie (bien que de manière non significative pour 
l’hyperplasie épithéliale chez les chevaux asthmatiques sévères en exacerbation par rapport aux 
chevaux en rémission (p = 0,06) [69]. L’utilisation de ces deux critères responsables de la 
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significativité permet d’augmenter la spécificité du score dans l’étude actuelle et de réaliser le 
score rapidement en clinique.  
Malgré ces similitudes, il existe certaines différences entre les deux formes, telles que 
l’infiltration de cellules inflammatoires dans l’épithélium est augmentée chez les chevaux 
asthmatiques en exacerbation par rapport aux chevaux asthmatiques en rémission, alors qu’il 
n’existe pas de différence significative entre les chevaux asthmatiques légers/modérés et les 
chevaux contrôles (p = 0,14). Ces différences entre les 2 formes pourraient expliquer les 
différents signes cliniques et l’absence de signes respiratoires au repos chez les chevaux 
asthmatiques légers/modérés. Les chevaux asthmatiques légers/modérés tout comme les 
chevaux asthmatiques sévères au stade de rémission ne présentent pas ou peu de signes 
respiratoires au repos, cependant le remodelage entre ces deux formes diffère. En effet, 
contrairement à ce qui est mis en évidence chez les chevaux asthmatiques sévères en rémission, 
les chevaux asthmatiques légers/modérés ne présentent pas d’augmentation du nombre de 
cellules caliciformes [80], ni des glandes à mucus dans le muscle lisse bronchique par rapport 
aux chevaux contrôles [69]. Par conséquent, le remodelage présent dans ces deux formes, bien 
que différent, n’est à ce stade pas responsable de signes respiratoires au repos, mais est 
suffisamment important pour entrainer de l’intolérance à l’exercice ou de la toux chez les 
chevaux asthmatiques légers/modérés.  
L’évaluation de la fiabilité du score semi-quantitatif est réalisée en évaluant l’association 
entre les mesures histomorphométriques et les différentes valeurs du score semi-quantitatif 
attribuées pour un critère. L’utilisation de ce score est un outil plus rapide que les mesures 
histomorphométriques pour caractériser les biopsies d’où son intérêt en clinique. Le score 
d’hyperplasie épithéliale peut être utilisé de manière fiable chez les chevaux asthmatiques 
légers/modérés, en effet, l’aire de l’épithélium corrigée est plus importante chez les chevaux qui 
présentent un score d’hyperplasie épithéliale augmenté. Bien que chez les chevaux contrôles 
une augmentation du score d’hyperplasie épithéliale ne soit pas attendue, un nombre plus 
important de chevaux contrôles avec un score augmenté serait nécessaire pour confirmer sa 
fiabilité chez ces chevaux. En effet, la présence d’un seul cheval contrôle avec un score 
d’hyperplasie épithéliale de 1/1 ne nous permet pas d’évaluer statistiquement l’association entre 
les 2 techniques d’évaluation du remodelage épithélial. En médecine humaine, l’épaisseur de la 
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membrane basale est augmentée chez les patients asthmatiques par rapport aux patients 
contrôles sains [114]. Le traitement à base de corticostéroïdes inhalés diminue son épaisseur, 
l’inflammation pulmonaire et améliore la fonction respiratoire [115; 116]. En revanche, chez les 
chevaux asthmatiques sévères, l’épaisseur de la membrane basale est augmentée de manière 
occasionnelle [77]. Dans notre étude, il n’existe pas de différence significative entre les chevaux 
asthmatiques légers/modérés par rapport aux chevaux contrôles. Le score semi-quantitatif 
évaluant l’épaisseur de la membrane basale est associé à l’épaisseur mesurée chez les chevaux 
asthmatiques, cependant un échantillon aussi petit que 3 chevaux avec un score de 1/1 est 
difficilement représentatif de la population et un nombre plus important de chevaux avec ce 
score serait nécessaire pour confirmer la fiabilité de celui-ci. Chez les chevaux contrôles, aucune 
association n’est mise en évidence entre le score de la membrane basale et l’épaisseur mesurée, 
cependant tel que pour les chevaux asthmatiques, 3 chevaux avec un score augmenté n’est pas 
représentatif de la population. Le score d’hyperplasie des cellules caliciformes n’est pas 
évaluable statistiquement, en effet, seulement 2 chevaux contrôles présentent un score augmenté 
(1/1) et aucun cheval asthmatique ne présente un tel score. Un plus grand échantillon serait par 
conséquent nécessaire pour déterminer statistiquement sa validité.  
En médecine humaine, la fraction de muscle lisse est à l’origine de l’hypersensibilité des 
voies respiratoires [86]. En médecine vétérinaire, le muscle lisse des voies respiratoires centrales 
et périphériques est augmenté chez les chevaux asthmatiques sévères en exacerbation par 
rapport aux chevaux en rémission [11; 33] et aux chevaux contrôles [79]. Dans notre étude, le 
muscle lisse bronchique des voies respiratoires centrales est de taille similaire à celui mis en 
évidence chez les chevaux contrôles. Tel qu’il a été décrit dans l’étude de Bullone et 
collaborateurs [78], aucune augmentation de l’aire totale ou relative du muscle lisse bronchique 
n’a été mis en évidence dans notre étude. En effet, l’épaississement de la lamina propria chez 
les chevaux asthmatiques sévères en exacerbation limite le prélèvement du muscle lisse dans 
son épaisseur lors de biopsie endobronchique, l’entièreté du muscle lisse n’est pas évaluable et 
les modifications quantitatives sont difficilement interprétables. La technique de prélèvement 
de biopsies endobronchiques n’est pas adaptée pour évaluer l’aire du muscle lisse bronchique 
[78]. Contrairement à l’étude de Leclère et collaborateurs [79], aucune diminution de l’aire 
relative du muscle lisse n’a été mis en évidence. Il a été émis l’hypothèse que l’augmentation 
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de l’épaisseur de la lamina propria dans les voies respiratoires périphériques de chevaux 
asthmatiques sévères, aurait pour rôle d’antagoniser les effets bronchoconstricteurs du muscle 
lisse bronchique [84]. Dans cette étude, la méthode de prélèvement de biopsies endobronchiques 
ne permet pas d’évaluer la taille du muscle lisse bronchique. Par conséquent, l’augmentation de 
la lamina propria en réponse aux effets bronchoconstricteurs du muscle lisse bronchique ne peut 
être évaluée chez les chevaux asthmatiques légers/modérés. Tels qu’utilisés dans l’étude de 
Leclère et collaborateurs [79], la mesure de la densité des myocytes ainsi que l’utilisation de 
marqueurs de prolifération tels que PCNA+ (proliferating cell nuclear antigen) et TUNEL+ 
(Terminal deoxynucleotidyl transferase dUTP nick end labeling), permettraient d’évaluer la 
dynamique du remodelage du muscle lisse des voies respiratoires centrales chez les chevaux 
asthmatiques légers/modérés. En effet, ces deux marqueurs permettent d’évaluer respectivement 
la prolifération et l’apoptose cellulaire. L’un des isoformes de la myosine, appelé (+)insert, 
augmente significativement dans les voies respiratoires centrales et périphériques des chevaux 
asthmatiques sévères en exacerbation comparés aux chevaux en rémission ou contrôles [94]. 
L’expression de cet isoforme est réversible lors de traitement de la condition et pourrait 
contribuer au bronchospasme des voies respiratoires. Il serait intéressant dans une étude future 
d’évaluer cet isoforme de la myosine, dans le muscle lisse bronchique de chevaux asthmatiques 
légers/modérés et de le comparer à des chevaux contrôles sains. De plus, associer l’échographie 
endobronchique aux méthodes histomorphométriques permettrait d’évaluer la fraction de 
muscle lisse bronchique des voies respiratoires centrales et d’en extrapoler celle présente dans 
les voies respiratoires périphériques [77].  
La fraction de matrice extracellulaire dans le muscle lisse est composée majoritairement 
de collagène et représente 20 % de l’aire du muscle lisse chez les chevaux asthmatiques sévères 
[11]. De même, dans notre étude, la fibrose musculaire des chevaux asthmatiques 
légers/modérés est composée de collagène, mais représente une fraction plus importante que 
celle mise en évidence chez les chevaux asthmatiques sévères. Cette différence, en faveur d’une 
fraction de collagène dans le muscle lisse plus importante chez les chevaux asthmatiques 
légers/modérés par rapport aux chevaux asthmatiques sévères peut être expliquée par un biais 
de lecture inter-évaluateur, plutôt qu’à une réelle augmentation de la fibrose musculaire chez les 
chevaux asthmatiques légers/modérés. De plus, dans notre étude, les chevaux contrôles 
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présentent également une fraction de collagène plus importante que celle mise en évidence chez 
les chevaux asthmatiques sévères [11]. Dans l’étude de Bullone et collaborateurs, la fraction de 
matrice extracellulaire dans le muscle lisse chez les chevaux asthmatiques sévères en 
exacerbation diminue avec un traitement de 12 semaines à base de fluticasone + salmétérol et 
tend à diminuer avec un traitement de salmétérol seul, toutes deux associées à une amélioration 
de la fonction respiratoire [11]. Considérant les signes cliniques importants au repos des 
chevaux asthmatiques sévères en exacerbation comparés aux chevaux asthmatiques 
légers/modérés et aux chevaux contrôles, il est attendu que la fibrose et le remodelage des voies 
respiratoires soit moins important chez ces derniers chevaux. Bien qu’une erreur de lecture 
inter-évaluateur semble responsable des différents résultats entre les études, une différence 
réelle entre les différentes formes ne peut être exclue. 
L’augmentation non significative de la fraction de cellules caliciformes mise en évidence 
chez les chevaux contrôles par rapport aux chevaux asthmatiques légers/modérés peut être 
expliquée par une sous-estimation du nombre de cellules secondaire à la dégranulation de 
celles-ci chez les chevaux asthmatiques rendant leur identification plus difficile, plutôt qu’à une 
réelle diminution du nombre de ces cellules chez ces chevaux. Une augmentation du nombre de 
cellules caliciformes était attendue chez les chevaux asthmatiques légers/modérés, en effet, 
d’après l’étude de Robinson, il existe une corrélation positive entre le nombre de cellules 
caliciformes et le score de mucus trachéal [87]. Bien que le score de mucus soit augmenté chez 
les chevaux asthmatiques légers/modérés dans cette étude, ni la fraction de cellules caliciformes 
ni le score d’hyperplasie des cellules caliciformes ne sont augmentés, tel que cette corrélation 
n’est pas vérifiée dans notre étude. De plus, chez les chevaux asthmatiques sévères en rémission, 
le score d’hyperplasie des cellules caliciformes est augmenté par rapport aux chevaux contrôles. 
Le stade de la maladie (exacerbation VS rémission) n’influence pas le nombre de cellules 
caliciformes dans l’épithélium [69]. L’augmentation du score de mucus trachéal mis en évidence 
lors de l’endoscopie des voies respiratoires peut être expliquée par une augmentation de la 
production du mucus sans augmentation des structures qui la produisent ou, tel que rapporté 
dans des études précédentes [13; 16], à une altération de la viscoélasticité du mucus ou de 
l’efficacité et de l’intégrité de l’appareil mucociliaire diminuant ainsi la clairance. Tel que décrit 
dans des études précédentes [15], le score de mucus trachéal est augmenté de 2 à 5/5 chez les 
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chevaux asthmatiques légers/modérés par rapport aux chevaux contrôles. Dans notre étude, un 
score de mucus trachéal supérieur ou égal à 1/5 nous permet déjà de diagnostiquer un cheval 
asthmatique avec une sensibilité de 91 % et spécificité de 75 %.  
D’après l’étude de Bullone et collaborateur, l’inflammation pulmonaire neutrophilique 
semble associée négativement au remodelage des voies respiratoires périphériques [70]. En 
effet, chez les chevaux asthmatiques sévères en exacerbation, le remodelage modéré à sévère 
des voies respiratoires périphériques est associé à une inflammation pulmonaire neutrophilique 
plus légère contrairement aux chevaux qui présentent un léger remodelage tissulaire. Dans notre 
étude, le score semi-quantitatif (/14) tend à corréler positivement avec l’inflammation 
pulmonaire neutrophilique (p = 0,05) chez les chevaux asthmatiques légers/modérés. Cette 
tendance est associée au score d’hyperplasie épithéliale qui corrèle positivement avec 
l’inflammation pulmonaire neutrophilique chez ces chevaux. De la même manière, l’hyperplasie 
épithéliale évaluée par la mesure de l’aire de l’épithélium corrigée est corrélée positivement 
avec la neutrophilie pulmonaire. Aucune autre corrélation n’a été mise en évidence avec la 
neutrophilie. Ces résultats renforcent l’idée que l’inflammation pulmonaire neutrophilique est 
associée à certaines formes de remodelage bronchique des voies respiratoires centrales. Les 
résultats opposés entre les deux études quant à la relation entre le remodelage des voies 
respiratoires et l’inflammation pulmonaire doivent être comparées avec précaution, en effet, la 
forme de la maladie et le type de voies respiratoires évaluées sont différents. Chez les chevaux 
contrôles dans notre étude, seule la fibrose du muscle lisse tend à corréler positivement avec la 
fraction de mastocytes pulmonaires (r = 0,60 ; p = 0,09), alors que chez les chevaux 
asthmatiques légers/modérés elle tend à corréler négativement (r = -0,57 ; p = 0,06). De même, 
bien que certains aspects du remodelage tels que l’hyperplasie épithéliale et la fraction de 
collagène dans le muscle lisse semblent associés au type d’inflammation pulmonaire, des 
groupes de chevaux plus nombreux seraient toutefois nécessaires pour valider ou non ces 
tendances. D’autres études sont également indispensables afin d’évaluer le remodelage associé 
à une inflammation éosinophilique.  
L’évaluation de la fonction respiratoire de chevaux asthmatiques légers/modérés 
combinée à l’étude du remodelage bronchique seraient utiles pour apprécier l’impact du 
remodelage sur la fonction respiratoire, afin d’évaluer si comme chez les chevaux asthmatiques 
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sévères, l’augmentation de l’épaisseur de la lamina propria entre autres est associée à 
l’obstruction des voies respiratoires. De plus, il serait intéressant, d’effectuer un suivi de 
l’évolution des signes cliniques et du remodelage des voies respiratoires centrales des chevaux 
de cette étude afin de déterminer quel tissu remodelé, s’il existe, permettrait de prédire 
l’évolution de la maladie vers l’asthme sévère si elle a lieu. Le score semi-quantitatif 
nouvellement établi sur 3 points pourrait être ainsi complété et être utile dans le diagnostic de 
ces chevaux dans le but de mettre en place un traitement précoce approprié. Considérant 
l’absence de signe clinique au repos et la présence de remodelage chez les chevaux asthmatiques 
légers/modérés, la gestion de l’environnement par la suppression du foin et la mise au pâturage 
semble le traitement le plus approprié pour ces chevaux. La suppression de l’antigène est le 
traitement le moins rapide pour diminuer le remodelage des chevaux asthmatiques sévères. En 
effet, la combinaison de corticostéroïdes et de β-2 agoniste inhalés est plus rapide pour réverser 
le remodelage au niveau du muscle lisse et de la lamina propria chez les chevaux asthmatiques 
sévères. L’évaluation du remodelage est cependant nécessaire au cours des traitements pour 
évaluer leur efficacité sur le remodelage des voies respiratoires centrales. Les chevaux 
asthmatiques de cette étude présentant une inflammation neutrophilique, une hyperplasie de 
l’épithélium et une tendance à la fibrose du muscle lisse seraient selon nous, la catégorie de 
chevaux asthmatiques susceptible d’évoluer vers la forme sévère si aucun traitement visant à 
limiter le remodelage n’est mis en place de manière précoce. 
Le remodelage des voies respiratoires périphériques est plus important que celui des 
voies respiratoires centrales chez les chevaux asthmatiques sévères, il serait par conséquent 
intéressant d’évaluer le remodelage périphérique des chevaux asthmatiques légers/modérés. Ce 
remodelage permettrait peut-être de prédire de manière plus précoce l’évolution de la maladie 
vers la forme sévère. Bien que la technique de thoracoscopie soit largement utilisée en recherche 
pour évaluer le remodelage des voies respiratoires périphériques [11; 33; 79], elle est également 
utilisée en clinique lorsque d’autres techniques moins invasives ne permettent pas de poser un 
diagnostic [117]. Bien que cette technique soit minimalement invasive il est difficilement 
envisageable de l’utiliser en clinique dans un but diagnostic alors que d’autres techniques moins 
invasives, tels que le lavage bronchoalvéolaire sont disponibles.  
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Cette étude présente quelques limites, telles que le nombre insuffisant de chevaux. En 
effet, certaines différences non significatives auraient pu l’être si le nombre de chevaux dans 
l’étude avait été plus important. Vingt chevaux par groupe auraient été nécessaires pour mettre 
en évidence une augmentation significative de la fibrose du muscle lisse chez les chevaux 
présentant un score d’hyperplasie épithéliale augmenté, par rapport aux chevaux asthmatiques 
ne présentant pas d’hyperplasie épithéliale et par rapport aux chevaux contrôles quel que soit 
leur score d’hyperplasie. De plus, un plus grand nombre de chevaux dans les différentes classes 
d’inflammation : mastocyte et éosinophile serait nécessaire, en effet, dans cette étude, les 
analyses statistiques sont parfois limitées. Considérant la mauvaise orientation de certaines 
biopsies, dans le futur, un nombre plus important de biopsies endobronchiques devrait être 
prélevé et conservé dans la formaline. Les mesures dans cette étude ont été effectuées sur en 
moyenne 1,2 biopsies par cheval et cela semble insuffisant. En effet, pour certains critères tels 
que le muscle, une seule biopsie était exploitable, de plus, l’évaluation du score semi-quantitatif 
a parfois nécessité l’utilisation de plusieurs biopsies pour évaluer toutes les structures. Dans 
l’étude de Bullone et collaborateurs [11], cinq biopsies par cheval avec un score de qualité de 
biopsie acceptable ont été utilisées et semblaient adéquates. L’aire du muscle lisse n’a pas pu 
être évalué considérant la technique de prélèvement non adéquate [78]. Le muscle lisse 
bronchique semble jouer un rôle important dans la clinique de la maladie, par conséquent, 
l’évaluation du muscle lisse par échographie endobronchique est recommandée pour une étude 
future. De plus, l’évaluation de l’association entre la fonction respiratoire et le remodelage 









Conclusion et perspectives 
Les chevaux asthmatiques légers/modérés, bien que souvent exempts de signes cliniques 
respiratoires au repos, présentent un remodelage bronchique partiellement semblable à celui mis 
en évidence chez les chevaux asthmatiques sévères en exacerbation. Ce remodelage se situe 
dans la lamina propria, et l’épithélium. Une infiltration de cellules inflammatoires dans la lamina 
propria est également présente chez ces chevaux. L’inflammation pulmonaire semble être 
associée au remodelage bronchique. En effet, la neutrophilie pulmonaire corrèle positivement 
avec l’hyperplasie épithéliale et l’inflammation mastocytaire tend à corréler négativement avec 
l’hyperplasie épithéliale et la fibrose du muscle lisse. Les chevaux asthmatiques qui présentent 
une hyperplasie épithéliale présentent également une augmentation de la fibrose du muscle lisse, 
mais aucune association avec l’inflammation pulmonaire n’est mise en évidence.  
L’évaluation histologique des biopsies endobronchiques associée à une échographie 
endobronchique permettrait d’évaluer de manière complète le remodelage bronchique des voies 
respiratoires centrales. L’utilisation du score semi-quantitatif basé sur les 2 critères significatifs 
permet de diagnostiquer des chevaux asthmatiques légers/modérés. Cependant, l’évaluation de 
l’évolution du remodelage dans le temps serait utile pour cibler des critères du remodelage 
bronchique prédisposant à la progression du syndrome vers la forme sévère. Dans un cadre 
clinique, l’utilisation d’un score semi-quantitatif plus spécifique et sensible à la progression vers 
la forme sévère permettrait de mettre en place un traitement précoce afin de limiter cette 
évolution. Par conséquent, des études prospectives évaluant l’évolution du remodelage 
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1. Évaluation des résultats statistiques associés au retrait 
des 2 chevaux contrôles présentant une inflammation 
mastocytaire > 2 % : 
Les analyses statistiques ont été effectuées lors du retrait des deux chevaux contrôles 
présentant une inflammation mastocytaire supérieure à 2 %. Le groupe contrôle se compose 
maintenant de huit chevaux. Les variations importantes des valeurs de p, modifiant la 
significativité des tests, associées au retrait de ces deux chevaux sont décrites ci-après. La 
distance entre la membrane basale et le muscle lisse est augmentée maintenant de manière 
significative (p = 0,03, test unilatéral) chez les chevaux asthmatiques par rapport aux chevaux 
contrôles. La fraction de fibres élastiques dans la matrice extracellulaire tend à corréler 
négativement avec l’âge chez les chevaux contrôles (r = -0,68 ; p = 0,07). L’aire de l’épithélium 
corrigée par la longueur de la membrane basale tend toujours à être augmentée chez les chevaux 
asthmatiques par rapport aux chevaux contrôles, cependant, la différence est moins importante 
(p = 0,12). Cette différence peut être expliquée par un nombre insuffisant de chevaux dans ce 
groupe ou par la disparité des valeurs associée aux deux sous-populations de chevaux 
asthmatiques qui présentent ou ne présentent pas d’hyperplasie épithéliale. La fraction de 
matrice extracellulaire dans le muscle lisse tend à être augmentée chez les chevaux asthmatiques 
par rapport aux chevaux contrôles (p = 0,08). Le score d’hyperplasie épithéliale est augmenté 
chez les chevaux asthmatiques par rapport aux chevaux contrôles, cependant la différence n’est 
plus significative (p = 0,07). Finalement, la fraction de matrice extracellulaire dans le muscle 
lisse chez les chevaux asthmatiques qui présentent une hyperplasie épithéliale (1/1) est dès lors 
augmentée de manière significative par rapport aux chevaux contrôles (quel que soit leur score 
d’hyperplasie épithéliale) (p = 0,03).  
D’une manière générale, les valeurs de p sont modifiées légèrement. Les valeurs de p 
des différences hautement significatives ou non significatives sont stables. Cependant, les 
valeurs de p proches de la valeur seuil 0,05 diminuent ou augmentent de manière à gagner ou à 
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perdre cette significativité secondairement au retrait des 2 chevaux contrôles. Étant donné les 
faibles modifications des valeurs des tests, l’inflammation mastocytaire de ces deux chevaux 
n’influence pas les conclusions des tests, et peuvent être conservés, comme précédemment 
décrit dans les résultats. 
De plus, les valeurs de p au-dessus du seuil 0,05 peuvent être expliquées par un 
échantillon de taille insuffisante. En effet, la majorité des tests de puissance effectués permettant 
d’établir le nombre de chevaux par groupe, lorsque la valeur de p était supérieure mais proche 
de 0,05 oscillait autour de 20 sujets, soit une taille d’échantillon raisonnable pour mettre en 
évidence une différence significative. 
 
Tableau V.  Tableau récapitulatif de l’effet du retrait des deux chevaux asthmatiques avec 
une inflammation mastocytaire pulmonaire > 2 %. Asthme 1, chevaux 
asthmatiques avec un score d’hyperplasie épithéliale 1/1. * différence 
significative (p < 0,05) ; Δ tendance à une différence significative (p ≤ 0,1) ; 
Ψ test de t unilatéral. 
Critères évalués 
Mastocytes ≤ 3 % 
Test de t / Pearson 
Valeur de p / r ; p 
Mastocytes < 2% 
Test de t / Pearson 
Valeur de p / r ; p 
Direction de 
l’effet / Statut 
Fraction fibres élastiques dans 
matrice extracellulaire / âge 
- 0,67 ; 0,03 * -0,68 ; 0,04 * Asthme 
Score Hyperplasie épithéliale 0,03 * 0,07 Δ Asthme > 
Contrôle 
Distance membrane basale – muscle 
lisse 
0,06 Δ Ψ 0,03 * Ψ Asthme > 
Contrôle 
Fraction matrice extracellulaire dans 
muscle lisse / score hyperplasie 
épithéliale 
0,06 Δ 0,03 * Asthme 1 > 
Contrôle 
Aire épithélium corrigée par 
membrane basale 
0,06 Δ 0,1 Δ Asthme > 
Contrôle 
Fraction matrice extracellulaire dans 
muscle lisse 




2. Coloration MOVAT 
2.1. Protocole de préparation des colorants pour coloration 
MOVAT (Selma Ben Hamouda) 
 
• Solution Bleu Alcian 1 % (pour 100 ml) => Pour solution de 300 ml 
o Bleu alcian (1 g) => 3g 
o Eau distillée (100 ml) => 300 ml  
o Acide acétique glacial (2 ml) => 6ml 
Mélanger la solution et la filtrer. Conserver à la température de la pièce. 
 
• Alcool alcalin (pour 100ml) => Pour solution de 300ml 
o Hydroxyde d’ammonium (10 ml) => 30 ml 
o Alcool 95 % (90 ml) => 270 ml 
 
• Solution iode-iodure (pour 100 ml) => Pour solution de 200 ml 
o Iode (2 g) => 4g 
o Iodure de potassium (2 g) => 4g 
o Eau distillée (100 ml) => 200 ml 
Ajouter l’iode et l’iodure de potassium à 25 ml/100 ml et mélanger jusqu’à 
dissolution. Ajouter le reste de l’eau ensuite. 
L’iodure de potassium ne se dissout pas complétement 
   
• Hématoxyline alcoolique 10 % (pour 100 ml) => Pour solution de 200ml 
o Hématoxyline (10 g) => 20g 
o Alcool (grade histologique) (100 ml) =>200 ml 
Mélanger 15 min. et filtrer. L’hématoxyline ne sera pas complètement dissoute, 




• Chlorure ferrique 10 % (pour 100ml) => Pour solution de 200ml 
o Chlorure ferrique (10 g) => 20g 
o Eau distillée (100 ml) => 200 ml 
Bien mélanger à la pipette et insister sur le fond du bécher car le chlorure 
ferrique a tendance à s’accoler et se solidifier au fond de celui-ci. 
 
• Thiosulfate de sodium 5 % (pour 100 ml) => Pour une solution de 300 ml 
o Thiosulfate de sodium (5 g) => 15g 
o Eau distillée (100 ml) => 300 ml 
• Safran alcoolique (pour 100 ml) => Pour solution de 300 ml 
o Safran du Gatinais (6 g) => 18g 
o Alcool (grade histologique) (100 ml) => 300 ml 
J’utilise une solution de Safran du Gatinais commerciale, déjà diluée. 
À garder scellée en tout temps. 
 
• Solutions pour le mélange crocéine scarlet– fuchsine acide 
 
o Solution A (pour 100 ml) => Pour solution de 300 ml 
 Crocéine scarlet (1 g) => 3g 
 Eau distillée (99,5 ml) => 298.5 ml 
 Acide acétique glacial (0,5 ml) => 1,5 ml 
 
o Solution B (pour 100 ml) => Pour une solution de 100 ml 
 Fuchsine acide (1 g) => 1g 
 Eau distillée (99,5 ml) => 99,5 ml 
 Acide acétique glacial (0,5 ml) => 0,5 ml 
 
• Solution d’acide phosphotungstique 5 % (pour 100 ml) => Pour une solution de 
600 ml 
o Acide phosphotungstique (5 g) =>30g (ou 30ml si solution) 
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o Eau distillée (100 ml) => 600 ml 
J’ai utilisé une solution d’acide phosphotungtsique à 10 % que j’ai dilué 1 :2 
dans de l’eau distillée (200 ml d’acide dans 400 ml d’eau distillée). 
 
Solutions à préparer pendant l’expérience (ou avant) :  
 
• Solution d’hématoxyline => 200 ml 
o Hématoxyline alcoolique 10 % => 50 ml 
o Alcool (grade histologique) => 50 ml 
o Chlorure ferrique 10 % => 50 ml 
o Solution iode-iodure => 50 ml 
Mélanger avec un ratio 1 : 1 : 1 : 1 
• Solution de chlorure ferrique 2 % => 250 ml 
o Chlorure ferrique 10 % => 50 ml 
o Eau distillée => 200 ml 
Mélanger avec un ratio 1 : 4 
• Solution crocéine scarlet – fuchsine acide => 300 ml 
o Solution A => 150 ml 
o Solution B => 37,5 ml 
Mélanger avec un ratio 4 : 1 (Solution A : Solution B) 
• Solution d’acide acétique 0,5 % (pour 100 ml) => Pour une solution de 1L 
o Acide acétique glacial (0,5 ml) => 5 ml 








2.2. Protocole de coloration MOVAT (Selma Ben Hamouda) 
 
I. Déparaffinage et réhydratation des lames : 
1. Xylène (pas en contact avec eau) : 10 minutes 
2. Alcool 100 % : 2 minutes 
3. Alcool 95 % : 2 minutes  
4. Alcool 80 % : 2 minutes  
5. Eau courante : 2 minutes 
 
II.  Coloration 
1. Tremper les lames dans la solution de bleu alcian 1 % pendant 20 min.  
2. Laver à l’eau courante pendant 5 min. 
3. Tremper les lames dans l’alcool alcalin pendant 1 heure.  
4. Laver à l’eau courante pendant 10 min. 
5. Rincer à l’eau distillée. 
6. Tremper les lames dans la solution d’hématoxyline pendant 15 min. Ce temps 
peut être réduit à 10 minutes pour les tissus parenchymateux ou si les lames ou 
les tissus ne sont pas frais. 
7. Rincer dans plusieurs bains (3) d’eau distillée. 
8. Tremper les lames dans la solution de chlorure ferrique 2 % jusqu’à ce que les 
fibres élastiques aient un bon contraste (environ 50 secondes). 
9. Rincer à l’eau distillée. 
10. Tremper les lames dans la solution de thiosulfate de sodium 5 % pendant 1 min. 
11. Laver à l’eau courante pendant 5 min. 
12. Rincer à l’eau distillée. 
13. Tremper les lames dans la solution de crocéine scarlet – fuchsine acide pendant 
5 min.  
14. Rincer dans plusieurs bains (5) d’eau distillée. 
15. Rincer dans l’acide acétique 0, 5%. 
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16. Tremper les lames dans 2 bains d’acide phosphotungstique 5 %, 5 min. par bain. 
L’acide phosphotungstique permet la décoloration du collagène et de la réticuline. 
17. Rincer dans l’acide acétique 0,5 %. 
18. Rincer dans 3 bains d’alcool (grade histologique). 
19. Tremper dans la solution de Safran du Gatinais pendant 5 min (15 minutes s’il 
s’agit d’un tissu vieux ou parenchymateux ou d’une vieille lame). 
20. Rincer dans 3 bains d’alcool (grade histologique). 
21. Laver dans 3 bains de xylène. 
22. Sécher les lames du xylène sous l’hôte. 
23. Fixer des lamelles sur les lames avec une résine synthétique. 
